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Was t l k  Phenolbasen bet,rifft, so wurde die natronalkr~lisc~c 
Liisuiig ni i t  Yalzsiirirc: sawr geinarht und dann niit Na.triuni- 
bikarbonat, wieder alkalisch. Diesc Liisung wurde niit ..\ether aus- 
gtwhiittclt. Nehen einern harzigen Anteil zeigte der Aethtwiick- 
stand eirie Anzahl Krystallc, die mechanisch aiisgelcsen wurtltm 
rind sich als Prot.opin erwirstm. Die Trcnnung beim IGllcii rriit 
Satronlaiigc! war also nicht ganz vollkommcn gewesen. 

Kine Heinigung des Rurkstandcs tlurcth Vrrwandlung in das 
winsaurv Salz gclang nicht,. Es bildete Nich weder init Links- 
\Vein~iiurv noch ini t  Kcc*hts-\Vt.insiiure in nriinenswertor RZcrige 
ein schwer liislichea Bitartrat. 13eini Ausschutteln der winsauren 
L6sung nach Zugabc von Xtttriunibikarbonat konntcn aus cleni 
.Arther neben harzigen Stoffcn Krystallr rrhalten ivrrdrm, (lit) 
folgendc Farbreaktionen c.rgahtw : 

F r ij 11 tl e :  hriiunlich, schinutzig grau, ubcr Griin in Blau : 

K o n z e n t r i e r t c S c h H' c f c 1 s ii t i  r ( b :  rotviolett. 
Die \Vciterfuhrurig t1c.r Arl)r.it wurcle (lurch den Krichg vcr- 

hinclcrt.. l)a cs liingttrc Zeit daucrn wird, bis neurs Untcrsuchungs- 
material vorhandrn ist, solltcm (lit: bishrrigcw Ergehnissc? in allvr 
K iirze vrtriiffrnt,licht, wertlen. 

sclilielllich dunkelgriin, 

Mitteilung aus dem harmazeutisch-chemischen Institut 
der rp niversittit Marburg. 

73. Beitrgge zur Kenntnis des Corycavins 
und Protopins. 

Von .J. G a (1 a. iii e r rind F. v. B r u c h h a 11 a e 11. 

(I'iiigt~~tiii~t~ii { l c , t i  2. 1'. 1922.) 

JHe Erforsrhung tler Alkaloide dcr Cor dalis, cava ist phyto- 
c4ieniiscli von hesonderein Intercsw. Diere hlanze gehiirt, c.benso 
\vie Papaver somnifrruni, zu den Pa1iavcmcc.m untl gcwdc tlict 
\'cr\vanrltscliaft niit dieser Pflanzt., . t l i c  tlurc.li cite JIannigfalt igltrit 
l in t1  tlic liesontlcrc: \Vichtigl;cit ihwr ~Ua lo ide  hcrvorsticht., l i c 4  
von drni Studiuni der Cor~rlalisallialoitlc wichtige Ergrbnisse tit,- 

ziiglich tks Xuf baiies der Alkaloide in der Pflanze erwarttvi. Auc.1) 
dic grolk Zalil tler in tler C'orydalis\vurzel vorltomniendcn ; U l i d ~ i t l ~ ,  
durcli clic: die ('orydalis eiii viilligcls Analogon dca Mohns w i d ,  durfte 
eine Fiirderung phytochcmischcr Erkenntnis rrhoffen lassen. 

Arcb. d. Pbum. WLX. Bdr. 2. Heft. " 
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Von diesen Gcsichtspunkten aus hat insbcsoiiderc J. C: a - 
d a ni c: r1) das Studiuin der C!orgdalisnlkaloitic aufgcnoninieii und 
cs ist ihm im Verein mit seinen Sch,iilcrn gclungcn, den griil3tcn Teil 
der hckannt.en Corydalisalkaloide in ihrcr lConstitution zu crforschcu 
untl aufierdeni (lurch besondere (:e\~innungsvcrfahrcn die %ah1 der 
beliannten Alkaloidc noch erhehlich ZII vcrnichrcn. 

Tn fruhcrcr Zeit hahcn sich init der 13earbeitung dcr  Corydaliu- 
alkaloidc F r e u n d und .J o s c p h i 1) o b b i c und L a u d c b  r 9 
untl insbesontlcrc noch E. 8 ct 1i ti1 i tl t 4, mit scinen Schulcrri bc- 
se hiiftigt. 

G a rl a XI e r j) teilte die :ilkaloitlc~ clw Corydalis -nac!h ihrrn 
Eigcnscliaften in drei Gruppcn cin. 1. Die Corydalingruppc., un1- 
fassmd die Alknloide Corydalin, Corybulbin und Isocorybulbin. 
2 .  .Die Bulbocapningruppc, bestehcnd aus dcni P,iilbocapnin, Coryclin 
untl Corytuberin. 8. I)ie Corycavin ruppe init den Alltaloidcn 
Corycavin, Corycavamin und Corycavi&n, zu clenen auch noch das 
Protopin hinzugcrechnct, werden inu13. 

Diesc Einteilung, die, \vie G a d a m c r sclbst sagt, ,,iitchr 
aiif Grunt1 eincs cheinischcn Taktgefulilcs. als dal3 das cheniischc 
Verhaltcn der Aikaloidc dazu gedriingt hiittc", vorgenommen 
uurdc, crhielt. dann einc wcsentlicbc StUtze durch die phnrma- 
ko!ogische Prufung, die von P e t c r s rorgcnommcn wurtk. 

duch spiitcr, als die Kerlntnis dcr Konst,itution bei den ein- 
zclricn Alkaloiden weiter fort.geschritten war, 1in.t an dcr urspriing- 
'lichcn Rintcilung nichts gcandert zii merdcn Irauchcn. 

Wkhrcntl die Alkaloide dcr Corydalin- und Rulbocapnin- 
grulqw in ihrer Konstitution aufgckliirt werdrn konnten und damit 
in nzhc Bcziehun:; zii dcn Opiunialkaloidcn trat.cn, war ersteres 
bei dcn Alkaloiden dw CorS':a"iii~riippe nicht dcr Fall. Zum grofien 
Teil lau dies daran, da13 dicse Grup e in ihrer JIenge iintcr den 
C'orytlahmsen an  lctzter Stelle ste. rl t uncl ihre Bescliaffung in 
aiisrcichcncler Menge bei weiteni grijBeron Schwicrigkeiten bcgegnetc, 
als cs bei den andcrcn Gruppcn, dic in vicl groRerer &lunge vor- 
koninien, clcr Fall war. 

Ton den Alkaloiden der Corycavingruppe ist das Corycavin 
sclbst. (la CJ von den drei Batscn diescr Gruppe am reichlichsttxn 
\rorlio1iinlt,. cles ofteren Gegenstnntl eiiicr Untcrsuchung gemescn. 

Aufgcfunden n-urde clas Coryeaviri W J ~ I  F' r e u n d und ,I o - 
s v 11 11 i 6), (lie ihni auch t l m  Sanicn gabcn. Sie ert.ei1tc.n ihm dic. 
Pornicl C',,H,,O,S, die sie jedoch nur als vorliiufigc bezcichnctca. 
AuBerdcni stdlton sic das Chloritl und clas C:hloroplatiiiat dcr J3asc 
dar und bcwi-ieeyn durch die Hcrst.clluriF; iles Jodinet.hylatcs die 
tcrt iiire Xatm den Corycavinh. Dcr niic.hste 13earbciter dicscr Base, 
% i g e n 1) (: i n T), iinclertc dic. Fornicl F r t: 11 n d's in C!,,H,306?\', 

1 )  . I w l i .  t l .  1'liti.riii. 340 ~1'302); 2 t l  ( I ! N U ) ;  243 (IRlJ.5). 

3, 'I'rms. of t!w C'lien~ Soc. 18!)2, 1Y93, 1894. 1896, 1902. 
, I )  A r c l ~ .  t l .  I . ' l i : iw~.  242, 23.1, 216. 

" j  AILII. 11. C'he1~1. 277 (18!)3), 1. 
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die dann von den spiitcren Autoren, W a g n e r l)  und G a c b e  1, 
bci1)ehaltcn wurde. Auch L e g e r 1 o t z ?), der gelegentlich seiner 
Ycrsuche iiber die Einwirliung von Nerkuriacetat auf die Corydalis- 
Lllkaloide das Corycavin in den Kreis seiner Untersuchungen zog, 
giht, eine Bestitigung dieser Formel. 

Bbgesehen von F r e u n d und J o s e p h i 7, die die tertiare 
Xatur des Corycavins durch Darstellung des Jodmethylates be- 
wicsen und die Abwesenheit von Methoxylgruppen feststellten, 
hat sich nur G a e b e 1 4, mit der Konstit,utionserschliioBung der 
Rase befaI3t. Die wcsentlichsten Ergebnisse seiner Untersuchungen 
sintt die folgcnden : 

Seine Analysen bcstatigcn die von Z i e g e n b e i n auf- 
gettellte Formcl C,,H,,O,N. Die durch die Siedepunktserhohung 
rmiiittcltc MolekulargroBe steht im Einklang mit obiger Formel. 
Hydroxylgruppcn sind durch Acet,ylierung nicht nachweisbar ; 
ebmso wurde die Abwesenheit von Methoxylgruppen durcli den 
ncgativen Ausfall der Zcisel’schen Ncthode festgestellt. 

Dic Priifung auf Dioxymethplengruppen nach des Verfassers 
JIvthode war positiv. Nach H e r  z i g und 11 e y e r  wurde eine 
X-Nc:thylgruppe festgestellt. Durch den H o f m a n n’schen Abbau 
wurde bewiesen, daI3 dcr Stickstoff tcrtiar, rnonocyklisch gebunden 
und mononiethyliert war. 

Durch Reduldion des Corycavins init Zinkstaub und Salz- 
saure wurcie einc tertiiire Base &H2J3,X iind eine quartare Base 
(I2, H,, 0,;s erhalten. 

Die Oxydation dt:s Corycavinnietllins fiihrte zu einer aus- 
scliiittelbarcn Base vom F.-P. 195- 19Go, die nicht weiter unter- 
swht  wurde, und zu einer st,ickstoffhaltigen Saure vom F.-P. 110 
his 1 1 1 0 ,  der die Formel C BH,,O,N zuerteilt wurde. 

Besonders hebt G a e b e 1 die nahc Vcruandtsehaft des Cory- 
cavins mit deni Protopin hervor, eine Vermutung, die schon G a - 
d a m e r 5, bei der erstcn Bearbeitung dcs Corycavins aussprach. 
Da das Protopin, das in fast allcn Papaveraceen gefunden wurde 
und deshalb von E. S c h m i d t e, a h  das Leital’kaloid der Papaver- 
acrcn bezeichnet wurde, bislang in dcr Corydaliswurzel nicht auf- 
gefunden aerden konnte, ‘vcrmutete G a c b c 1 7, da13 das Corycavin 
viellcicht dicse Stelle dcs Protopins in der Corydaliswurzel ein- 
nehnie; doch gelang cs G a d a m e r iui Jahre 1911, das solange 
gesuchte Protopin irri Krautc von Corydalis cava init aller Sicherheit 
nnclizuwciscn. IXt: Verinutung G a c 1) e 1’s war also damit hinfiillig 
ycworden. 

Buffallend war, daI3 dic? hestehrndc Aehnlichkeit dcs Cory- 
cavins mit den1 Protopin in dcr. Formcl des crsteren am wcnigatcm 

,7 
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ziiin Busdruck kani. Sa.nitliche zuni Protopin in Beziehung stehenden 
Alkaloide, das Kryptopin, Allokryptopin, das Corycavamin und 
Corycavidin, sowie auch das Protopin selbst, haben eine Formel 
mit fiinf Sauemtoffatomen-, wahrend dem Corycavin eine Formel' 
mit sechs Saucrstoffatomen auerteilt worden war. Samtliche A- 
kaloide der ubrigen Gruppen, also der Corydalin- und Bulbocapnin- 
gruppe, besit'zen vier Sauerst'offatonie in1 Molekiil. Das Corycavin 
hatte demnwh eine Sonderutc4ung unter den Corydalisa!kaloiden 
eingenonimen, eine Erscheinnng, die sich niit dcr chemischen Aehn- 
lichkrit mit, Protopin schlecht in Einklang bringen 1ie13. 

Nachdem durch die Arbeiten P e r k i n sl) das Kryptopin 
und Protopin unc1 durch G a d a m e r 2,  das Bllokryptopin in ihrcr 
Konstitution aufgekliirt waren, konnte man sich nicht lrirht tin 
Bild von der Funktion cines sechsten Sauerstoffatonies ini Cory- 
cavin machen. 

1)urch die G a e b e l'schen Arbriten war (lie Anwcscnheit 
von zwei Dioxyniethylengruppen im Corycavin wahrscheinlich ge- 
macht, * und durch die qwntitativen Hestimmungen der Dioxy- 
methylengruppen nach der G a e b e l'schen Phloroglucinmethode, 
dic ciurch G a d  a m  e r vorgenommen wurde war dies fast zur 
GewiBheit geworden. Damit waren vier Kauerstoffatome u n t w  
gctbracht. Das f1inft.t. Sauerstoffatoni m u k  man, wie in allen 
lJrotopinalkaloiden, als Ketosauerptoff des Zehnerringes a,nnehnion. 
[)as sechste Sauerstoffatoni konnte als Alkohol- oder Phenol- 
hydroxylsaurrstoff cbensowenig vorhanden sein & als &lethoxyl- 
sauerst,off, da die darauf gerichteten Nachneise ergebnislos ver- 
laufen waren. Eine Funktion als Briicken- oder Aethersauerstoff 
hiitte das Alkaloid in seinen Ei enschaften .derart verandern miissen, 
tiaB es nicht mehr die groBe ifchnliohkpit mit dem Protopin hiitte 
brhalten konnen. h c h  beim Studium der Arbeit>en G a e b e 1's 
kann man Rich des Eindruckv nicht orwehren, als ob die analy- 
tisohen Crundlagen der bisherigen Yormel nicht als sicher anzu- 
nehmm seien, da des ofteren an sich rrcht einfache und durnh- 
sichtige Reaktionen nur unter Heranziehung komplizierter Theorien 
gechte t  werden konnten. Ebenso fuhrten die Oxydationsversuche 
mit. Merkuriacetat, die L e g e r 1 o t z rnit den1 Corycavin vornahni: 
ZII Korpern, deren Entstehung und Bedcutung durch die Xnalysen 
nicht entschieden werden konnten. 

Als ich in1 Herbst 19 19 auf Veranlassung meines hochvcrelilrtm 
Lehrers, Herrn Geheimrat G a d a m e r , die Brarbeitung des 
Corycavins iibcrnahm, habe ich es, tr0t.z der vielfachen Bestiitigung 
der bisherigen Formel, fur nieine erste Aufgabe gehalten, sie einer 
eingehenden Kachprufung zii unterziehen. Ich habe gleicli in1 
Anfang niuiner Untersuchungen eine Imthode zur Be&immung 
der Molekulargriil3e angewandt, die mir es sehr bald zur GemiBheit 
werden lieR, dall tatsachlich die bisherige Formel einer Revision 
bedurfte. Ich wandte die Titration niit '!,,-N.-Salzsiiure unter 
Verwendung von Methylrot als Indikator an. Wenn sich die Base 

I )  Truns. of t,lir Cliem..Soc. (1016), 815. 
2, h c h .  cl. Phaim. 358 (1020), 148. 

-- 
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auf t l i t w  \Yrisu titrieren I i r l J ,  lconntr init grolhr Anniilirruiig das 
\vnlir.t. ~lolrkulargewirht ermittelt wercien, da ja nach den bishrrigvn 
['iittxrsuchungen festst.ant1, dall tlas Corycavin rim einsiiurige Hast. 
ist . 3Ipinr Vorversuche mit zwei wrwandten Allcaloitlen. tlem 
Protopin untl Clorycavidin? fiihrtrn auf dirsr weise xu Moleltular- 
grdkn,  rlic sic11 nur uni sehr geringe Abweichungen von den wahren 
W&en 1mtfrrntc.n. Beim Coryravin erhielt ich bei scharfeni Indi- 
Itatorumsuhlag M'erte von 368. 366, 369 fur das Molekulargtwirht ; 
wihrcml  (lie bisherigr Formel 409,2 als Molelculargewicht verlangt. 
Mrinr \'t,rbrennungen nach L i r b i g gaben uni 1,5% hohere 
CVerte fur Kohlenst,off, als fur tlir altr Formt:l berechnet war. Auch 
die Bestiriiniung cles Chlorgchaltw im ('hlorid, dw Nitratrestes 
im Nitrat untl des Platins in1 Platindopprlsalz ergaben Wrrte, 
die mit dur alten Formrl nicht in Einklang standen. Der beste 
Xusdrurk fur die rrhaltentrn Wvrtu lie13 sirh durch die Formel 
C21H,2105N vcrkiirprrn, drren Molelcular e n  icht 367.2 ist. Mit 
dirser Formrl, die sich auch bpi sanitlicfm. -4bbauprodukten des 
Corycavins aufs beste bewghrte, ist nun auch die groRr Aehnlichkeit, 
die das Coryravin niit d r y  Protopin aufweist, durch das Formal- 
bild geuiihrleistet. 

Die Forinel des Corycavins C!.,,H..10 N untersrhridet sich 
von der des Protopiris C,,H,,05N durch rin M&r Qon CH,, so daO also 
das Coryuavin als ein Protopin aufgefaRt werden konnte, in den1 
ein Wassrrstoff durch cine Methylgruppe ersetzt ist. Durrh die 
weiteren Untersurhungen hat sich nun gezei t ,  clall die Aehnlichkeit 
beidw Alkaloide sich bri siimtlichen ~mwandlungsprodukten 
wiedcrf indet . 

1)urc.h die unifangreichen Untrrsuchungen P ~3 r k i n's sind 
zwci nahr Yerwandte des Corrcavinsi. das Kryptopin und Protopin, 
in ihrer Konstitution aufgek ar t  ie unterscheiden sich vonein- 
ander nur dadurch, da13 das Kryptopin an  Stelle einer Diox rnethylen- 
jyuppe zwri Methoxylgruppen tra,gt. Diesen briclen B asen reiht 
sich a16 Dritte noch das von G a d a m e r I )  in seiner Konstitution 
aufgelcliirtr Allokryptopin aus Chelidoniuni majus an, das friiher 
die Brzeirhnung ~-Homochelidonin trug. Es ist dem Kryptopin 
isomer, in dem man nur die Stellung der Dioxymethylengruppe 
mit den Methoxylgruppen zu vertausrhen brarwht, um zum Kryp- 
topin zu kommen. 

H H 

Protopin Krypt opin 

l) Arch. cl. Pliariri. 258 (In%)), 1% 
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.Ulokryptopin 
Die* Forineln weisen alx merkwurdiges Ringaystem 4 1 ~ 1 1  

hydriortcn Zehnerring auf, der auf den emten Rlick etwar eigenartig 
anmutet. G a d a m e r 1) wies bei einer theorctischen Bespreehung 
des Zehnerrin es darauf hin, daB inan voni h tocheinischen Stand- 

unkt aus ni&t gut annehmen konnte, d a l  c%e Pflaiize ein derart 
kbiles Gebilde, wie cs der Zehnening nach seincni tatsiichlichen 
Verhalten ist, erzeugen sollte. 

Die Aufdeckung der Beziehung des Allokryptopins 211111 
Berberin, einer Base, deren Konstitution durch Sythese festgelegt 
ist, lieBen jedoch Zwreifel an deni Vorhandcnaein dleses Ringsystems 
nicht melir aufkoiiimen. Um die letzten in phytochemischer Bezie- 
hung nocli bestehenden Bedenken zu beseitigen, nahin G a d a m e r 
an, daB diesc Basen in der Salzform eincr quartiiren Base in der 
Pflanze vorkiimen. In der Salzform wiirde, wie es daa nwhfolgende 
Schema zeigt, der Zehnerriiig in zwei ,%chserringe ubergegangen sein. 

I If ('H /\/ 
+ HCI cod 1 
m *  .\,/\/ CH, 

'/: !<CH, I ; /pa, 
/\/ /\/ 

Aus der quartiiren Form aurde unter dom Einflusse von 
Hydroiylioneii einct liarbinolbase entstehen konnen, auq der unter 
W asserabspaltung tler freie Zehnerring sich bilden wiirde, der also 
bei der Isolierung der Alkaloide erst entstehen wurde. lHese Aiif- 
faswung stutztr er durch experirnentelle Unterlagen. 

I I i. 
C*H*"l VH/'/ 

011 
CH,f',' 

COH' , + OH' ",,>C:~ i + w ('oi 1 + ti;o 
= \,/ / D- \I 

I 
ii ' INCH., "'<<$Kl 

/\/ /'\ / 

bfeine Versuche, diesen Zehnerring auch im Corycavin nach- 
zuweisen, waren ron Molg begleitet. Aehnlich wie das Kryptopin 
und Protopin beini Behandeln mit Acetylchlorid oder Phosphor- ____ 

*) -4rc.h. cl. Pliilriii. 2% (I!!!%), 152. 
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osyrhloritl ails ilrr tcrtiiireii Form in das Chlorid ciiier quartiirm 
Basr iilxrgeht,, das eine orangerote Farbe besitzt, 1va.r cs auch beim 
('oryrayin der Fall. Da P e r k i n *) bei der . Vt+n.endung voii 
Pho~r'liorosychlorid quantitative Ausbeuten rrzirlen komite, habo 
ich deiuelben iI7eg beschritten; niirh tlas Coiyavin ging quantitativ 
in ?socorycavincliloricl iiber *). 

I 1 .  I 
COH/-',-/ t ! i 2 i  (.'H I (!Hi'']" c',! I ~ c ,  
('Q ' ix>C' i 

'/ <* - \/</ ('H. 
i ~"<& " 

\/ /'C'HI. H 
KCH:, , XC,H, 

I 

Es vi5rd hierbei unter dein EinfluB des Pliosphoroxychloricls 
der Ketosauerstoff durch zwei Cl erset,zt. Die positive Stickdoff- 
gruppe reifit ein elektronegatices C1 an sich, und unter HC1-Abspal- 
tung findet RingschluD zu zwei Sechserringen statt,. Es war also 
mit Sicherheit anzunehmen, da13 im Corycavin, analog wic im h o t -  
opin. ein Zehnerring vorhanden ist. Damit ware auch die Funktion 
des fiinften Sauerstoffatorns aufgeklart. Die vier iibrigen Sauer- 
stoffatome nahin ich dabei in der Form von zwei Dioxyiiiethylen- 
gruppen an, wie es narli den Arbeiten G a e b e 1's wahrsclieinlich 
war, mit wclcher Ansicht auch die quantitativen Bestimmungen 
von Dioxymethylmgruppen, die voii G a d a m e r 3, reranlafit 
wurdvn, iibcrcinstimniten. Cerade beini Corycavin gaben diese 
Bestiinmungen ein giinstiges Resultat. Urn nun noch einrn weiteren 
Bexeis fiir die Fuxiktioii des fiinft.en Saiierstoffatoms als Keto- 
gruppc. zu erbringen - der direkte Nachweis der Ketogruppe init 
den iiblichen Carbon lreagenzien versagt bei allen Protopinalka- 
loiden -- unterwarf ic t  dm Corycevin der Reduktion. Die Methode 
G a e h e 1's 4), der mit Zinkstaub und Salzsiiure operierte und 
kein Dihydrocorycavin erhjelt, verlockte nicht zur Nachahniung. 
Ich wandte die Methode von D a n  c k w o r t t 5, an, die beim 
Protopin und Kryptopin (P e r k i n) zu den entsprechenden Dihydro- 
verbindungen fiihrte. G a e b e 1 hat nach seiner Methode zwei 
basische Produkte isoliert, cine tcrtiare Base voni F.-P. 125O, dercn 
rorlaufige Formel er rnit C,,H,,O,N angibt, und eine quartare Base 
C,,H~90,N. Der \'organg, drr zur Bildung der tertiairen Base gefiihrt 
hat, 1st unter Zugruiiclelegiing dcr G a e b e l'schen dnalysenzalilrm 
auch nach rneiner Forinel nicht einfach zu deuten. Dagegeii scheint 
iiiir die quartiire Base nach den Eigenschaften des Nitrates identisch 
zu sein rnit den1 von mir dargestellten Isodihy~ocorycariniiitrat. 
Die von G a e b e 1 hierfiir Initgeteiltrn Analysenzahlrii wivhcn 
brsonders in der crsten bnalyse nicht so sehr von den beret.liiic.tcm 
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ab. [)as I~iJdiliydroc.oryca\.iniiitrrrt von cler Forniel C,,,H, 0,N. 
NO., verlangt. GO,HS.O/, C und 5,4:<, H. C: a e h c I fand Wyk und %,S./,. 
Das Goldsalz 'C2, H,,OJ. Xu(') I verlangt 38,505 Au. Gefunden 
28';.,. llas Bromid ('21H2.,0,1K. Br verlangt IS.55(:!, Br. Gefundea 
I R . t " , , .  Ikr S(.liiiithl)unkt chhr Xitratcs lag oberhalb von 37On, 
der tlrs lso<liliydrocoryc.aviiiiiitl.irts ohlrhalb 2 0 .  Die IMatehung 
des IHodiliyclro<.or~,.cavinx narli- dvr G a e h e I'whcn Methode ist 
nicht verwuiirlr.rlic-h, wc.iin man brclenkt, clall clils Uihvdrororycavin 
sidi . aulkrordrntlich It-icht untcr dear EinfluB \-on &wen in tlas 
cjuart.iire 1 HOdihydr(Jc.t)ryca\.in unilitgert. Hri tler tagrlangen. Ein- 
wirkunp; der vercliiniiten Salzxiiim; und tleni Einfluh des C'lilor- 
sinks bvi \Vilrisc~rbaclhitze sind diwc Hedingungen dint- Zwvifcl 
erf iillt. 

Xach dcr 31.lrthodc von I) u 11 c I; w o r t t -- clurcd Einwirkun 
von E;atriumaiiialgan in sauivr Lbsunn h i  SietL+itzc - entvtan 
ein Produkt? das twi %i)4--205° schmolz uncl sicti als 'ein Dihydro- 
Cory-avin t w v i w .  Dic Bildiing (4nc-r quartiiren Base in nennms- 
wertcni Unifan e konnte hierbc4 nicht beohachtet weden. Die 
Rc.diiktion des fbryravins war  also so verlaufm. wic PS dtm Vor- 
handtmc-in tsiner lirtogruppv cbntspricht. (lick tlnlwi in cine nekundiire 
.4ll;oliotgruppc iibergelit . 

I I 

4 

biiidiiug ii beiziifii hren. 

I 
CH./',' 

CHOH 
\/ I l<(*H, 

/ \./ 
Uicbs Verhalten stininit, 

I 
CH,f ',' 

iikrcin niit clcm Beobachtunaen. . , .  
wic nit. P r r k i n 1) beini Dihydrokrytopin 

Isodihydroverbindungen der Protopinbasen in ihrer Ringstruktur 
Ut.bcreinstimmiin niit dsr Corydalingrupp zeigen, wic die Gcgen- 
iibt-rstcllung der f'ornieln ohne weitercs zeigt. 

eniacht hat. 
\'on ph ytocheniiwhcm hkresse ist 8 ie TatJache, daB clie 

1) Traim. o f  the C'ltt.iii. S w .  1916, 053. 
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I~udiIiydrol,ro~o~)iii 

Bri tlcr Besprcchung tlcr cwpirisc*hrn Forinel erwilhnte irh 
schon dic. Tatsacht., clan siinitliche Alkaloidc tler Corydalin- untl 
13iilbt~apningruppe vier Sailerstoffatome haben, wahrend die 
Corycavin ruppe, funf Sauerstoffatonic besitzt. Die Anzahl cler 
freien u n f  rerilthcrten PltenolhydrnxylgruI,pcn ist in allen Flillcn 
lionstant vier, und dawn  stehcn ininier je zwci Saoerstoffatome 
in den bciclen Bcnzcdkernen an dersel ben Stelle. Diese nierkwurdige 
C'ehercinstinimuiig kann nur so gedciitct, werden. daU die Pfhnze 
(lit. Al kaloide aus denselben Baiixtcineii auf bwt .  Man konnte 
im Hiliblick auf diest. Tatsachen zii der Vermutung ko!nman, dal3 
die Protopinbasen die ersten Aufbaiiproduktc aiis diesen Bausteinen 
rrind. da 1x4 diewn dcr labile Zehnerring zit Umlaggoritn en besondern 

etantle ist. 111 dam hilufig~~o Aiift.reteii cles Protopiiis in den Pflenzrn 
cler Papawraceen \t%irde inan cine gewiwe Stutze fur dime -\ti- 
xchauung finden kiinnen. 

Wit) gmagt wurde, untmsrheidet rjich dic Forniel C H,,O,n' 
~ V H  ( h r  citvins von dcr Fnrniel tles Protopins durch ein #ehr von 

ini Protopin durch cine Methylguplw. Es crhebt sich nun die 
Fragr, an welcheni Kohlenrtoffatotii im Protopin der Ersatz eincs 
U'asserstoffatoms durch die hfethylgruppe erfolgt Hein konntc. 
Voii clrn acht in Frage kommenden C-Atomen schion zunhhst, 
bevotidws ini Hinblick auf die dainals geltcndc Coryrlalinforniel, 
in tler inan die Stelliing vier durrh hkthyl emetzt glaubtc, das 
Knhlenst,offat,oni vier cinv htvnrziigte Stellung einzunehmcn. 

befiihigt iu t  und dahei das funfte Sauerstoffatom a E zugebcn irn- 

CH,, a 9 so wahracheinlich (lurch Ersatz einrs Wawrstoffittoms 

3 3 
TI H 

('H, 

H CHz ( 'H, - 6 7 6 
Prot opin (1; 1.1 o fort rwi ) PI otopi (Enolformel) 
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H CH, 
7 6 

(:'oqdalin (ttlte E'orrnc?l) 
Auch ware hier die Bildung piner Methylseitenlrettc leicht zu er- 
klaren, w-em man anniihnie, da5 (Lie Pflanze den KingechlulJ zum 
Zehnerring unter Ada, von Acetaldehyd an cine seknnda.re 
Gtickstoffgruppe mit werun! nnch olgender Waaserabspaltung vollzijge, 
wie naclhfolgendes Schema zeigm mag : 

I I 
CH,",/( C'H, j ',/ 

['H.t'H:, _I. 1l2c) 
1 H Cii--CIH.('H, 

\/ < 
H 1 13 .CIS, co, H ......': 

-\/ 1 N - CH.1 
/(,,C% 

( 'H; 
1 

/\ j C H ?  
CHZ 

In  glricher Weise kcmite nian die JIethylgru pe in Stcllung 5 

Verhiiltnisse vorlagen. Doc11 hat man in diexcr Stellung niemals 
einc Methylgruppe bei dcn anderen Alkaloidc n efunden, ebenso- 

da em a.symmetrisches Kohlenstoffatoni vorhanden ware, der 
Kiirper optisch aktiv win. Das Corycavin ist aber opt.isrh inakt.iv, 
so da5 diese C-Atonie als Haftstelle der Rleth lgruppe nicht 
in Frage lrommen. Die Stellung in 2, 3 und '7 uric! 8 wiirde zwar 
keine optische Aktivitat bedingen, aber man kann in diesen 
Qtellungen die Methplgruppe .nicht gut annehmen, da die Pflanze 
Methylierung am Kohlenstoff in den Benzolkernen nirht vornimmt, 
we.nn anch die dort stehendcn Phenolhyclroxylguppen sehr leicht 
dureh Methyl oder Methylen veriithert werden. Eine andere mog- 
liche Stellung ware die in 1 und zwar ware bei Annahme der Keto- 
f orinel glrirhf alls ein asymnietrisches X ohlenstoff atom vorhand en, 
nicht dagegcn. wenn wir fiir Corycavin die Enolformel vorziehen. 

I I 

in Nachbarschaft zum Stickstoff snnehmen,. da CY ann die gleichen 

wrnig. wie in 6. Wenn die Stellung in 4, 5 oder i ware, so i i l i i B b ,  

C'H,, . C , / l i '  

Enolformc.1 
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Die Entscheidung dariiber, wo die Met,hylgruppc v c r a n k ~ t  
wiiro, konnte letzt,cJri 15ntles niir durch miiglichst glattc Oxydiit ion 
und niihcrcs Studiuin der Spaltstiickc erbracht wrrdcn. Smh- 
ahmenswcrt erschien inir in dieser Hinsicht der Weg. den P (- r - 
k i n l) bei dcr Untcrsuchung des Kry topins eingcschlagen hat. 

in das Anhydrot ctrahytlroincthy1lirypto~)in iiber, cine Verbindung, 
die bei der Osydaticm niit Permanganat in Acetonliisirng cinen 
stickst.offfreirn 9ld(*liytl nntl cine Aldehydhusr lieferte. 

Er fiihrtc das Kryptopin iibcr versc R iedene Zwischcnprotlukte 

H 

3lel hylpiperoiia! 4 . 5 .  Diiiwthoxy- 

Die Osydation hatte also an d w  Doppelbindung zwischen 
den beiden substituiertcn Henzylresten angesetzt und auUer einigen 
Nebenprodukten, die ails den priinlrm Spaltstucken clurch Weitcr- 
oxydation entstanden warm. glatt die beiden Spaltstuckr geliefert, 
die die Aufst,ellung tlcr Konstitutionsformel des Kryptopins er- 
111 6gli ch t en . 

Mein Bestreben war cs  nun, in glaicher Weise das Anhydro- 
tet,rahydrorncthylcorycavin zu erzeugen und der 0x;vdat.ion zu 
unterwerfen. Da niir von den1 auf h6chst miihsame M ' e k  gcwmmenen 
Corycavin nur vcrhPltnismiil3ig wenig zur Verfiigung stand, habe 
ich zunachst das Protopin dcnwlbcn Abbau ziim Anhydrotctra- 
Iiydromethylprotopiii untcrworfen iind d jesw dnrch Oxydation 
gespalten. 11er VcrgleicIi der ~~btauproc~ul<tc  tlcbs ~rotopins  i t  lit 
denen des C'orycavins konnte injr meine Aufgabr wc.avntlic*Ii cr- 
leichtern, uncl bci tlcr oxydativrn 8palt.ung koniite ich hoffen: tlalJ 
ein Spaltstiick dcr beiden niiteinandrr identisch sein wiirde. von 
den) aridcrrn varcn tlagegen nahe ',$rzichungt!n zu dcin Spaltst iick 

2 .  diir~i~thyliiniiiio~jl I ~ ~ l h ~ ? n z ~ l d ~ ~ l ~ y t l  

I )  Truns. of tlie C'I I 111. S w .  (1!116), 806. 
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deci Protopins zu erwarttm. Zudem waren diese Arbeiten h i m  Prot- 
opin noch nicht aus cfuhrt, und sie konntcn eine willkommene 
Bestatigung der von # c r k i n fur das Protopin aufgestellten Kon- 
stitutionsformel bieten. P c I' k i n ha tk  aus dem VerhaltRn des 
Protopins bei dcr UmlagerUnr zutn Isoprotopin uncl den Eigen- 
schaften der Q- und fi-Methykprotopine auf cine den1 K r  ptopin 
analoge Struktur des Protopinu geschlossen, ohm bcim Aotopin 
die Oxydation durchgefuhrt, zu haben, so daf3 mit der vorliegendcn 
Arbeit diese Lucke auxgefullt wurdc. 

Der Wcg, clrr Z u n i  
in cntsprechender Weiw 
corycavin'fuhrte, war folgcnder: Dax 
Mcthode von D a n c k w n r t t I) durch 
aulfat in das entsprechende Methosnlfat 
Weise vor sich ging. 

I 
CH,'" 

I 
CH?"' 
( * I  '0, I coi Lw.. 
1' 0 I C H 2  -k rC'H,!)ISO, c, 

S . ( 'H:, 

CH, CH,, 
not  op: II  1)irn~~thylxulfat hiethosiillat ~ H S  

Prot op i nw 
Das Methouulfat wurde sodann mit 4 0 3  em Natriumamal am 

in saurer &sun bei Sicdehitze behandelt. Aierbri tritt eine Xuf- 

Ringer, zwischen Stickstoff und einer hnachbarten CH,-Gruppe 
vor sich. Es konnten cleninach 'zwei Verbindungen entatanden 
win, je nachdem die Aufs rengung des Ringes oberhalb oder unter- 
halb deu Stiokshffes ini &me der punkt,ierten Linien erfolgt war. 

spaltung des Ze f nerringes cin, und zwar geht die Sprengung fles 

I I 
CH,"' 

CHOB! L H ~  
" I 

N .(CH,), 1 I 
/'CH,.CH,.N.(CH,), "CH, .CH, 

I 11 
Analog wie P e r  k i n ? )  nahm ich dabei eine Spaltung nach 

Formel I an, die Ypiiter dann durch die Oxydation cine Bestiitigung 
fand. Diese Ringspren ng und A d  erun von Wassemtoff geht. 

wie beim Corycavinmethosulfat. Selbst bei viernialigem Wiederholen 
der Reduktion war die Ausbeute nicht theoretisch, und es waren 
in der Mutterlauge noch wesentliche Mengen des quartiiren Metho- 
sulfates vorhanden. Merkwurdig ist, daB diew Ringaufspaltung 

beim Protopinmethosu lY at nicht in so P p r  ch g atter Weise vor sich, 

1) -4rcli. it. Pharni. 1912. 
2) Tram. of the Chem. Yoc. ( I918), 8!K. 
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niemals vor &h geht, wenn man Proto ,in oder C'orycavin selbst 

tigkeit, sobald ma3 den Stickstoff niit einer weiteren Methylgruppe 
belastet. Dies steht im Einklang mit den Beobachtungen E ni d e'sl), 
dal3 eine Belastung d ~ s  Stickstoffes, insbesondere mit Methyl- 
gruppen, die Haftfestigkeit der Kohlenstoff- Stickstoffbindung 
lockert. 

Die Reduktion lieferte auBer dem erwarteten Tetrahydro- 
niethylprotopin vom F. P. 114-115O eine gut krystallisiercnde 
tertiare Base voin F. P. 194O in einer Menge von 10% des Aus- 
gangsrnaterials, die in ihrem Verhalten und nach ihrer Entstghung 
pin volliges Analogon dcs bei der Reduktion des C'orycavinmetho- 
hulfates entstehendeq Nebenproduk4t.s ist. 

Dieser Kbrper entsteht besonders bei cler Wiederholung der 
Keduktion, die, wie gesagt, heim Protopi~~niethosulfat des ofteren 
vorgenoinmen herden mufite, in steigeiidem Prozentverhaltnisse 
zum Tetrahydromethylprotopin. DalJ gerade die steigende Kon- 
zentration des Natriunisalfates durch Erhohung des Siedepunlites 
der Losung zur vermehrten Bildung dieses Korpers beitrggt, er- 
scheint mir nicht unwahrscheinlich. Den= wenn man die Keduktion 
nur auf d.em Wasserbade vorninimt , entsteht dieses Nebenprodukt 
in geringerer Menge. 

Das Tetrahydromethylprotopin spaltet leicht beim Behandeln 
mit Acetylchlorid Wasser ab und geht in das Anhydrotetrahydro- 
methplprotopin ubw unter Bildung einer Doppelbindung zwischen 
zwei substituierten Kenzylresten. 

auf solche Weise der Reduhtion uiitcrwir i t. aber niit groDer Leich- 

H H 

Tetrahydronietliylprotopin AnhJ.d~o;etrcLhydroniethyiprolopiii 

Diese Verbindung entsteht gleichfalls, wenn man Tetrahydro- 
methylprotopin mit verdunnfer Salzsaure erwarmt. Die wasserige 
Losung des Chlorides braunte sich beim Stehen, wahrend gleich- 
zeitig Piperonalgeruch auftrat. Beim Versetzen der C'hloroform- 
losung der Base niit Broni trat, ohne da13 Bromwasserstoffent- 
wickelung %emerkbar war. monientane Entfdrbung der Broin- 
farbe auf. so dalj eine Doppelbindung angenonimen werden muRte. 

Die Qxydation wurde zuniichst niit Qzon versucht, in der 
Hoffnung, iiber ein ' Ozonid hinweg zu glatten Spaltstiicken zii 
gelangen. Hierbei koniite Methylpiperonal gefaht werden, das 
durch Uarstellung des Oxims naher identifiziert wnrde ; der stick- 
stoffhaltige Anteil konnt e dagegen nicht isoliert werden. 

l) .Qroh. d. I'lmrni. ( l o l l ) ,  359. 
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Bei der Oxydation mit Permanganat in Acetonlosun 
stand in guter Ausbcuts Methylpiperonal und die entaprec ende 
Methylpiperonylsiiu. sowie ein stickstoffhaltiger Aldeh d. der 
durch MethylierUnf( in dtls von F r e u n d und \V i 1 1 l) bescLebene 
Trimethylhydrasty ammoniumjodid iibcrging, und demnach N- 
Methylhydrastinin sein muBtc. 

Die Spltung war demnach in folgender \Veisc vor sich ge- 
g i i i q m  : 

gh 

H 

C‘%, ! /  \ 

“gj.’l( ‘H,.CR,.S(CH J2 

Anlrydi otrt ral.y,lroiiietliylproto~~i~i 

Met hylpiprronal h’-hl~~tl~ylliytlrastiiiin 
b 

Das Mcthylpi ronsl wurde durch Darstellung des O x i m  
iclmtifiziert. I% sc~molz bei 1440 ,  wiihrerid P e r li i n 3), der des 
hlethylpipronnl bci der Spaltung dcs Anliydrotetrah droincth 1- 
kryptopins erhielt und es zuerst beschriebcn hat, den F.-J. 144- I t o  
fiir das Oxim angibt. 

gab in ittherischer LaSung 
niit Jodmethyl eine Abucheic ung eiries pulverigen Jodmethylates, 
da.j h i m  Unik stalli@eren aux Wasser schr schono Nadeln ab, 

drast.inin durch Methylisrung init Jodniethyl zuni Vergleich dar- 
estelltes Priiparat glich in seinen Eigenschaften rijllio dcm obigen 

fr&para.t,. Mischschmelzpunkt beider Prhparate lag %ei 2M0 
Durch dicse oxydativc Spaltung hat also die P e r k i n  ’ s h e .  

Prt>to )inforid cine rnlligc Restitigung crfahren. 
\n iihnliaher Wnise wwde nun dau Corycavin zunhlchst in diu 

Methosulfat iibcrgcfiih’rt, das zur Reinigung von ncbcnhcr ent- 
 tand den em aict.h~llvchwcfeIsaurcn Corycavin niit Ammoniak und 
Aether ausgeschiittelt. und daiiii iibcr daq schwerliieliche Jodmeth lat 
durch Silbclrsulfat in das schwefclsaurc Methylcorycavin Ukr- 
gefii hr t wurd e. 

palhtiick 

die den F.-P. 2 7 3 O  bei langsamem Erhitzcn beaaBen. Ein a u s s y -  

Das stickstoffhaltige 6 

1) B. n. 22, 2383. 
3) Trans. of the Clicni. Xoc. (1918). 907. 
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Dicsce wurde, wie beim Protopinmethosulfat besrhrieben, der 
ftrduktion iiiit Natriuinanialgani unt,erworfen, und hisrbei ging dic 
Iklulition in viel glattrrer Weise vor sich als beim Protopinmetho- 
sulfat. Aber auch hier entstand eini schon krystallisierendes Ncben- 
produkt,, ~ R S  den F.-P. 203- 204O besal3. Seine Katur ist noch nicht 
a ufgekliirt. 

Bemerlxmwert sind die iibereinstimmenden Eigenschaften 
clcr durch Rcrluktion der Methosulfate der beiden Basen entstandenen 
.Kiirper, wie es die nachfolgende Tabelle reranschaulicht : 

.4llialoid i Sclinielzpunkt Eigenschaiten 

. ~~ .- 

, I  I 

128- 1 9 0  

h'eberiprodukt, der, 

203  - PO4 O 

Protopinreihe . . . 

Krlwnproditkt. cler 
(.'oiyltviiueil~r 

Irirht liislich in oi.gmiischeii 
Losiingsmittrln, Losung 
fliioresziert ~~~ ~ ~ ~ 

leiclit losljcli, in orgnnischeii 
Losimgsmitteln, IAiising 
fluorewzicrt 

scliwer liislicli in Xllco~iol 11ud 
Aether 

:;shwer loslich iu Alkoliol untl 
, Aetlier 
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dieser langen Zeit war die Oxydation sehr urivollst,iindig rerlaufen ; 
annahernd die Hiilfte des Susgangsmaterials konnte unveriindcrt 
zuruck&halten werden. 

Bei der Oxydation en ta t ad  ein aroniat,isch riechendes, stick- 
stofffreies Spaltstuclr von iiliger Beschaffenheit, das nicht tum 
Krystallisieren zu bringen war. Es envies sich als sticlistofffwi. 
In  Aether und Alkohol w r es leicht liislich, in Leichtbenzin liisto 
es sich schwerer. In  Sal!kiure und in Laugen ivar es unl6slich. 
Mit, Hydroxylamin gab es kein Iir~~st,allisierendes Oxim, docli 1-w- 

schwa,nd der aromatische Geruch, und es  ging ein stickstoffhalt igcs 
Produkt in Aether uber, das, wie gesagt, nicht krystallisierte. Hcini  
Ausschutteln einer iitherisdien Losung des Korpers mit Bisulfit- 
losung bildete sich keine Bisulfitterbindung ; der Korper konnte 
nahezu vollstlndig \\-ieder\ zuriickgewonnen' werden. Wenn das 
Produkt ein Aldehyd gewesen wiire, wiirde es ohne Zweifel a1 
sulfitverbindung deni Aether entzogen uorden sein. Der arornat 
Geruch, der Stickstoffgehalt des oximierten Produktes und awh 
das Verschwinden des aroniatischen Geruches nach der Oximicruiig 
lieBen die Gegenwart eines Ketons verrnuten, obgleich der sichcrc. 
Nachweis durch die Oxitnierung nicht gelungen war. Ein stitkstoff- 
halti es Spaltbtiick zu fassen, gelang nirht. Es niachten !sic11 I i iw 
d ie  s olgen der langandauernden Oxvdation bemerlrbar. 

Da die Oxydation des A n h y d ; . o t e t r a h y d r o n i e t h y l ~ ~ ~ r ~ c ~ ~ i ~ i ~  
in Aether so wenig erfolgreich war, habe ich mit den1 vcrblielwncm 
Rest des Susgangsmaterials Oxydationsversuche unter verschietlrncii 
Redingungen angestel!tr. Gerade in jiingster Zeit wurde dic- Tat- 
sache hervorgehoben; dali es Kiirper giht,, die t,rote vorhant1t.nc.r 
Deppelbindung einen erheblichen \,\,'iderstand der Oxydation i i i  
Aceton entgegensetzrn, wiihrencl sie in Eisessig,Lijsung noritla1 
verlauft. Ein Beispiel dieser Art hat, €3 r a n d I) hrschric1,rii iiii 
TetraphenplbutatriCn, das sich bei der Oxydat,ion trotz drrifac.ht.r 
Doppelbindung in Acetonliisung sehr niderstandsfahig rd l ic l t .  
tlagegrn in Eisessig-Lasung !eicht oxydiert werden koniite. Auc*h 
beim Anhydrotetrahy~o~iittli-yl~orycavin zeigte es sich, da II, ( l i t ,  
Ox-ydation in wiisseriger Liisung uberraschcnd schnell vor sich giiig. 
Es wurde die neutrale Losung des Acetates vemandt. Inncdialb 
einer halben Stunde wa.r trotz der tiefen Teiiiperatur -- tas \\ur(lc 
die Liisun in Kochsalzeismischung gekiihlt und eisgekuhlte 4)tige 
wasserige kaliuniperinanganatlosung verwandt - die Osydatioii 
b'eendet : 

Wahrend der Oxydation t.ra,t pin aromatischer Geruch auf, 
der an Cumarin erinnerte. 

An fal3baren ProduBt,eii konnteii isoliert werden: 1. ein Xethgl- 
keton voni E'.-P. 64O und 2. ein stickstoffhaltiger Altlehytl, dw h i  
der Methylierung mit Jodniethyl Tr i i i i e t~ l iy lhydras t~ lan~~i io~~i~~i~i -  
jodid ergab und demnach identisch init den1 bei tlcr Oxy- 
dation des Anhydrotetrahydromethyl protopins erhaltencn N-Nct.liy1- 
hydrastinin ist. 

Das Methplketon konnte durch eine charakteristische Ileal- , t ion ' 

in sciner Konstitution geklart werden. Bei der Einwirkung \-on 
1) B.'B. 54, 1993 [1921]., 
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Satriiunhypojoditlosuiifi auf das mit Wasser angeschiittelte Kcton 
rnt stand pinerseitv Jodoforrii, andererseits eine urn ein Kohlenstoff- 
atom armere Siiure, die sich ah identisch erwiefi mit der bri der 
Oxytlation des Anhydrotetrahydroinethylprotopins crhaltenen 
Wethylpiperonylsiiure. Damit war dcr Beweis erbracht, dal: es 
sich uni ein 2-Methyl-3-acetopiperon handelte. Die Oxydation dea 
.\nhyclrotetrahydromethylrorycavins war also glatt in folgender 
\V&c verlanfen : 

2-nIrt I,yl-8-rtcetupipt.1.on 9-Jlrtliylli3.drastinin 
Die Stellung der Methylgruppe war also damit entschieden 

uncl zwar befindet sic nich an1 Kohlenstoff 1. Dem Corycavin konimt 
also die Konstitution : 

( ' 0 1  yctlv111 

zii, und es mu13 der Kiirper in der Enolform vorliegen, denn nur in 
tliesern Falle tragt die Formel den optischen Verhaltnissen Rechnung. 
In  der fur die Alkaloide mit Zehnerringstruktur bisher bevorzugten 
Ketoformel wiire das Kohlenstoffatom 1 as mmetrisch und das 
Coryoavin miiBte optisch aktiv sein, was dem sefunde widerspricht. 
ER ist iibri em Tatsache, da13 p s  bei keiner Base mit Zehnerring- 

reagemien nachzuweisen, so dal3 auch fur diese vielleicht die Enol- 
forincl vorzuziehen ware. Diese Formel erklart nun das Verhalten des 

striiktur bis % er gelungen ist, eine Carbon lgruppe durch die Carbmyl- 

Arab. d. Pbum. OCLX.  Bdm. 2. Emit s 
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Anh drotetrahydromethylcorycavins bei der Oxydrttion in Aceton 
im kgensatz zum entsprechenden Protopinderivat in natiirlicher 
Weise. Es ist also bemerkenswerterweke durch die an der Doppel- 
bindung zwischen den beiden substituierten Benzylresten ein- 
getretene Methylgrup e eine betrachtliche Festig ung der Doppel- 

Die Stellung der Methylgruppe an Kohlenstoff 1 ist nun phyto- 
chemisch recht interessant, und es entsteht die Frage, ob sie bei 
der Verkuppelung des Piperonylrestes mit dem Hydrastylreste ent- 
steht oder ob nach Fertigstellung des Protopingeriistes eine nach- 
tragliche Methylierung eingetreten ist. GewiB ware es kein Beweis 
fur die letztere Vermutung, wenn es gelange, vom Proto in &us- 

hend zum Corycavin zu gelan en, aber es wiirde immer rl in einr 
Riitze dieser Anschaung sein. B ie Versuche, das Protopin selbst 
zu grignardieren, sind bereits von anderer Seite im hieaigen In- 
stitut vorgenommeq worden, leider ohne Erfolg. M. P r e 11 n d l)  
hat nun gezeigt, da13 die Grignardierun der Berberinsalze mit 
besserem Ergebnisse durchgefiihrt werden tonnte als bei der freien 
Base. Da nun die Isoverbindun en den Berberinsalzen in vieler 
Hinsicht ahneln, so sollen Versuc ll e in dieser Richtung angestellt 
werden. Auch P e r  k i n 2 )  hat bei der Grignardierung des Iso- 
kryptopinchlorids Korper erhalten, fur die er den Eintritt des Nkyls 
an dem Kohlenstoffatom 1 annimmt. 

Die Stellun der Methylgruppe an dieser Stelle steht nun nirht 
mehr vereinzelt ! a. Auch das Corydalin, dem nian lange Zeit einr 
Stellun der Methylseitenkette in a-Stellung zum Stickstoff zu- 
erteilt l t t e  : 

bindung erreicht wor : en. 

H H 

I 
CH& >I, ,ICH, 

H C'H, H CH, 
Corydalin (a1 t R Formel) Corvdtdin ( w u e  Forrnel) 

hat auf Grund neuerer Untersuchungen, die ergeben liatten, da8 
die a-Stellung zum Stickstoff unbesetzt ist, eine andere Pormel er- 
halten, in der die Stellung der Meth Lseitenkette am gleichen Kohlen- 

Experirnenteller Teil. 

stoffatom steht wie irn Corycavin 9 ). 

Ziir Gewinnung des Corycevins RUS der C!!rvduliswurzel be- 
diente ich mich des Verfahrens von G a d  e x n e r ,  wie es euch 
K u n t z e ') ZUP Gewinaung der C!~rytlalisalkaloide snwizndte. 

I) Berl. Rer. 37, 4673 (1904).' 
p, l'rena. of the Chem. Soc. (1916), 887. 
3, Arch. d. Pharm. 259 (1921), 245. 
') Arch. d. Phsrm. (1911), 612. 
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9, i  kg groh gepulvert,e Corydaliswixzel wurdcs i!iit 06); igieni 
.Alkokiol in eineni L e n z'schen Extralitor vier Woeheii larig ausge- 
zogen, 1.k der Alkohol fast farblos ablief. Der Alkohol wurde, soweit 
wie moglich, mit gespannt,eni Dampf abgetrieben uhd der dicke Extrakt 
rlurch allmahlichen Zusatz von Wasser und Erhitzen von den letzten 
Resten tles Alkoliols befreit,. Daiin wurcle auf 20 Liter aafgefiillt, wobei 
,+ich ein harziger, zbher Riickstand ubsetzte, von deni durcli AbgieBen 
getrerint wurite. Dcr liarzige Riickstmd wurcle von anderer Geite 
weiter verarbeitet, nachdeni er mehrere Male mit lieiI3em IVasser aiis- 
gt'zogen war. Rei dcr Aufarheitimg lieferte clieser Ruckstand 9 g 
Coryoavin. Die Losung von 20 Litern wurde literweise mit -4mmoniak 
und Aether ausgesehiittelt,, und zwar wurde so vie1 Ammoniak zuge- 
.set,zt, dalj gerade das Ammoniak schu-ach zu riechen war. Die dazu 
.notige Menge wurde durch Vorversuche ermittelt. Uei cler Busschiitte- 
lung init, Aether schieden sich hetrachtliche Mengen von harzigen 
Htoffen aus, die das Ausschiitteln diirch Verstopfung des Scheide- 
trichters sehr erschwert,en. Diese harzigen Stoffe enthielten Eulbo- 
.capin.  Man wird zur Verhinderung dieses Uebelstandes zweckmfi13ig 
in Ziikiinft aine noch gro13ere Vsrdiinniing miihlen. Die Aether- 
1osungen schieden z i m  Teil schon beim Stehen Krystalle ab, die aus 
Bulbocapnin best anden und obenso war die erste KrystaUisation nach 
dem Eiiieiigen cles Aetliers auf das halbe Volumen iiach cleni F.-P. 198O 
nahezii reiiies Bulbocapnin. Beim weiteren Einengen entstanden nach- 
einantler erhebliche l<ryst,allisationen von dem F.-P. 175 - 195O, 160 
bis 19O0, 130- 140°, 120- 130°, imd schlieBlich hinterblieben nicht mehr 
krystallisierbare arnorphe Massen. Die Ausbeute an  aiisschuttelburen 
Rasen hetrug 320 g. Die ammoniakalischen Mutterlaugeii schieden 
t,eim liingeren Stelien brbunliche Krystalle von Corytuberin aus, von 
ciem im ganzen 160 g gewonnen wurden. 

Die verschiedcnen Krystallfraktionen wurden nun durch be- 
rcchncte Mengen Normal- Salzsaiure in Losimg gebracht und ziir Trennung 
der Phenolbasen von den Nichtphenolbasen in uherschiissige kalte 
5 "/b ige Natronlauge eingegossen. Der 'Niederschlag, tier die Nicht- 
phenolbasen enthielt, wurtle nach einigeni Stehen auf einer Nutsche 
abgesogen mid nech kurzein Aiiswaschen wiederum in Normal-Salz- 
s(iure grlost. Die Fallmig mit, Natronlauge wurde wiederholt, da  bei 
einmaliger Ausfiihrimg dcr Fallung clie Trennung nicht vollstandig 
war. Kach clem erneutcn Losen in Biiure wurde mit Amrn~niak uiid 
Aether ausgeschiittelt, und iiach tiem Trocknen der Ltherischen Losnng 
iiber Natriumsulfat, zur Kryst>allisation eingeengt. In  manchen Fallen 
bestand danii die Krystallisntion aus den' charakteristischen raut'en- 
formigen Tafeln des Corycavins, die gesammelt wurdsn. I n  den meist,en 
Fallen ahc,r n w d e  es notig, da13 Corycavin von den anderen Alkaloiden, 
die clurch 'ihre Gegenwart die Krystallisation aes an sich schwer- 
lijvliciien und ansgezeichnet krystnllisierenden KGrpers hiridern, clurch 
frakt,ionierte Ausschiittelung zii trennen, eine Methode, die C: a - 
rl a m e r mit so goDeni Erfolge hei seiner ersten Rearheitung tier 
C'orvrlalisalkaloicle arigewandt hat. 

Z u  dieseni Zweck wurcle cler Alkaloidgelialt dcr &theriticl~en 
1 ,tisung in einem gewogenen Teil best,immt, nnd iintcr Aniialiine c-ines 
~Iolel~iilargewiclites von 370 die ziir .9ii~schuttelu~g erfortler1it:he Nenge 
Xormal-SalesBure bereclinet. Diese Menge Nonnal+Bilre wurcle niin 
in 8 Teile geteilt nnd mit den einzelnen Mengen NormalcSiinc (lie 
Aetherlosung ausgeschiittelt. Nach jedesmaligem Ausschiit.trlii u-urde 
gut mit Tf'asser gewaschen. Ich erhielt so acht, Fraktionen, dic ihrer- 
seits wieder unter Zusat,z von pyridinfreiem Ammoniak mit Aet,her 
susgeschiitt,elt' wwden. Es zeigt,e sich dann meist,ens folgende8 Bild: 
Die erste Frakt,ion schied feine weil3e Nadeln v o m  F.-P. 204-2060 

8* 
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am, die nech dein Uinkryst,allisieren aiis Xlfohol den F.-P. 210 - 21 20' 
zeigten und aus Corycaviclin bestantlen. Die zweite Fralition ergah 
die von G a e b e 1 beobachtet,en iintl voii (4. a d a m e r in ihrer Natitur 
erknunten Misclikryst,a,lle von C'orgcaviclin iind Corycaviii \-om 
F.-P. 1SS - 195 O ;  Frdition 3 ergah (lie tppische Krystallisation viin 
Corycaviii vom F.-P. 214"; die 1. Fraktion zeigte eeringe Corycevin- 
abscheidung. :Der Riickst and bestancl aus kreid7gen Masseii v o ~ n  
F.-P. 17SO. Die Fraktioncn 5, 6, 7 bcst,andeii zuni grol3en Teil ails 
Coryd d in .  

Die weiter uhen ern.iihiiten Krpst~alla.bsclieitli~iigeti liefrrteii 
folecnde Ausheuten an C'or\.citvin : 

0 

Krystalle vorn" F.-P. 175- 195O galien 5,4 g 
,, J?.-l'. l G U - - l S O O  ,, 1.4 P 
,, F.-P. 130-145" ,, 3 g 
). F.-P. 120-130" ,, 8 g 

Die arnorplien Alksloicle gnben 1,s g. Insgesatiit, also ails !I,: i;g 
Wurzel 19,3 g C'orprnvin. AulJerdem wurclen hauptsii(:hlich in tler 
Krysballisation 120- 130" 1 1  p Coryc.avitlin gefimclm. L e g e r 1 o t z 
falid in 25 kg R:iirzel 18 g Corycavin. 

Da,s Cor>.ravin wiirdr iiht.1, tlns C'hiorid gereinigt, imtl das nac.11 
de12i -4iisiithern gcwoiineiie (-'oryravin &us ~ l i ~ o l ~ o f o r i i i ~ l ~ u ~ i o ~  uni- 
krgstallisiert. Besondwe Rrwiilinung vertlient die Trennung des Corj-- 
rnvirlins voin Coryxviii, die in niolekiilarrn Verhiiltnisseii ziisaiiinieii 
krystellisieren ulid heini Umkrystallisiereii ails C'liloroformnlkoli~i in 
tlciiselben ~,Iischii~igsverliii,lt,iiissen wietlcr heretuslionmieii. T\.ie schon 
Cr a cl e m e r l) festgestellt hat, gelingt die Trennung aiii Iriestcn niit 
Hilfe der chlor~--as~erslofEsain.on Salze. Obwolil beide Chloride zielii- 
licli gleicli scliwer in M;a,sser liisiich sind, iinterwhaidcn sie sich diwch 
ihre verscliieclene Kr~.st~allisntionsgescli~~intligkeit. Das Corycavin- 
chlorid zei@ groGe Neigiing ziim ICrystjallisieren, wiihrencl das Cory- 
cavidinchlorid ziir Bildiing iibersiiit,tigtcsr Losiingen neigt. I h i  ge- 
eigneter Konzentretion l<rg<t,allisiert also z.un&ehst i ~ i n r s  C'orycavln- 
chlorid aus, und nach lilrigerem Stehrn iiefert die Slutterlauge (lit: 
grogen glashellen, wiirielfijrmigcn I<rgstalle von CorS"aviclinchlorif1. 
Dn das Corycavidin optisch akt,iv ist, hat inan in (lei, Beobat.htung 
cles Drehiingsveriniig~nR eiii giites Hilfsniittel ziir Beiirteilung, ob &is 

stallisierentle C"or~cn~.iiirliloricl rein ist. 

Empirische Forinel dos Corycavins. 
Das so crhaltene Corycavin schniolz scharf bei 217-21S(' 

und st,immt darin mit den Angaben dcr friiheren Rcohachter iiberein. 
Ein Vergleich rnit einem von G a e b e 1 stammenden Priiparat, 
am selben Thermometer zeigte, clan niein Praparat um 2 O  holier 
schmolz. Aurh zeigte mein PrBparat beim Schmelzen keindei  
Farbung, mahrend das Cr a e b e 1 'sche Rich dabci braun farbte. 
Die physikalisclien Eigenschaften des Coryca,vins sind v0n.G a, e b e 1 
eingehend beschrieben, so dafi ich hier darauf verwcisen Bann. 

Bei meinan Verbrennungen bin ich zu abweichenden Ergebnissen 
mit den Resultsaten der friiheren Forscher gelangt. Die Verbren- 
nungen wurden im beiderseits affenen Rohr vorgenonimen. Die 
Substanz wurde im Rohre selbst mit mafiig feinem Kupferoxyd 
innig gemischt und zunachst bei gescklossenem Hahn, darauf unter 
Einleiten von Sauerstoff verbrannt. Die Verbrennungen ergahen : 
- 

1) Arch. d. E'harni. 249 (1911), 232. 



Die fiir tlie Titration gcnoiiinirrien Proben warcn auf die ver- 
~chic.denstc Weise sorgfiiltip gereinigt. I war &us Chloroformalkohol, 
11 ails Acther, I11 aus 6hloroformalkohol iiber das Bromid ge- 
rciiiigt. Die Abweichun vom \Pcrte der alten Forinel 409,2 ist 
so bet,riichtlich, da13 sie f einer Diskussion mehr bedarf. Nach den 
Vvrbrennungen und den Chlorwerten des Chlorides habe ich lange 
%.it zwischen den beitlen Forineln C21H.,105K und C,,H,,05F ge- 
scliaankt, aber das Er ebnis der Titration war fiir die Entschcidung 
zugunsten cler ersten $or me1 nialjgebenct. 
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1. 0,1741 g, gaben 0,4398 g C'O, urid 0,0943 g H20 = 68:9yiO C! 
und 6.17; H. 

2. 0,1405 g gaben 0,3554 8 CO, mid 0,0760 g H,O = 68,9% C 
und 6,05y0 H. 

3: 0, 486 g gaben 0,3747 g C'O, und 0,0817 g H,O = 68,80/6 C 
und 6,15y0 k 

4. 0,1562 g gaben 0;393@ g 0, ~uid  0,0839 g H,O = 68,8% C 
und 6,0% H. 

S t i c k s t o f f b e s t i m m u h  g. 
0,2837 g, nach F r i t s c h auf nassem Wege verbrannt., ver- 

0,1807 g verbrauchten 5,04 ccm l/lo-K.-HC'I = 3,906 N. 
0,1985 g verbrauchten 5,24 ccm l/lo-X.-HC:I = 3,704, K. 

brauchten 7,2 ccm l/lo-N.-HCI = 3,67; N. 

Berechnet f i i r  
GefundFn : . C',,H2,O5N: C2,H,,0,N: 

U 68,9 68,9 68,8 68,8 68,7 67,45 
H , 6,1 6,1 6,? 6 0  5 3  5.7 
5 3,9 . 3,6 . 3,7 - 3,8 3,4 

Bestimmung der RlolekulargoSe durch Titra.tion. 
G a e b e 1 hat die Bestimmung der JlolekulargroBe des Cory- 

cavins mit Hilfe der Siedepunkt,serhohung durchgefiihrt, und er 
erhielt TiVerte, die mit , der angenommenen MolekulargroBe 409,2 
wohl nur zufallig gut ubereinstimmten. Er fand in zwei Versuchen 
408 und 406. 

Da mir aus den Erfahrungen bei der fraktioniert,en A4usschutte- 
lung das Corycavin als relativ starke Base bekannt war, hoffte ich 
durch Titration rnit l/l,,-X.-HCl zu einer genauen Best,immung des 
Molekulargewichtes zu gelangen. Bei Vorversuchen mit sehr vie1 
schwacheren Basen, wie Xarkotin und Hydrastin, zeigte es sich, 
daB selbst diese schwachen Basen sich rnit grol3er Schiirfe maB- 
analytisch bestimmen lassen, wenn man Methylorange als Indikator 
benutzt . Die dem Corycavin nahestehenden Alkaloide Prot.opin 
und Corycavidin ergaben bei der Titration mit lll0-N.- Salzsaure 
unter Verwendung von Methylrot fast theoretische Werte. Beim 
Corycavin fa'nd ich bei ausgezeichnetem Jndikatorumschlag folgende 
Werte. 

1. 0,3514 g verbranchten 9,6 ccm l]lo-X.-RCl = Mo1.-Gew. 366 
2. 0,3101 g verbrauchten R,4 ccm lilo-N.-HCI = Mo1.-Gcw. 369 
3. 0,4270 g verhrmchten' 11,6 ccm l/lo-N.-HCI = Mo1.-Gew. 368 

Rererhnet fiir 
Gefunden : C,lH,lO,R': C,,H,,O,N: 

?tlol.-Gew. 366, 369, 368 7 367,2 409,2 
Die fur die Titration genommenen Proben waren auf die ver- 

achiedenste Weise sorgfalti gereinigt. I war aus Chloroformalkohol, 
I1 aus Aether, 111 aus 8hloroformalkohol iiber das Bromid ge- 
reinigt. 'Die Abweichun vom Werte der alten Formel 409,2 ist 
so bet.rachtlich, daB sie feiner Diskussiog mehr bedarf. Nach den 
Terbrennungen und den Chlorwerten des Chlorides hebe ich lange 
Zeit zwischen den beiden Formeln C,!H,,O,N und C,,H,,O,N ge- 
schwankt, aber das Er ebnis der Titration war fur die Entscheidung 
zugunsten der ersten $'orme1 maBgebend. 
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Sslze. 
A.  D a s  C h l o r i d  C,,H,,O,K.HCl. 

Das Chlorid wurde hergestellt,, indem Corycavin in der be- 
rechheten Menge Kormal-Salzsaure gelost und das auskrystallisierende 
Chlorid zweimal aus Wasser umltrystallisiert wurde. Get,rocknet 
wurde in1 Vakuumexsikltator iiber Phosphorpentoxyd, nachdem 
in einem Falle festgestcllt wurde, daB clas Troclrncn bei looo 'LU 
Unterwerten fiihrte. Z i e g e n b e i n I ) ,  der sein Analysenpriiparat 
bei l l O o  langere Zeit getrocknet hatte, um die Annahme F r e u n d's,), 
daIJ das Chlorid Wasser enthalte. zu widerlegen, erhielt den abnorm 
hedrigen U'crt von i,5.5"/, C!1. Einen Gewichtuverlust beim Trocknen 
bei 1000 konnte such ich riicht frststrllcn. Die Chlorwerte sind 
die folgenden : 

0,2408 g vwbriiiiclitc~ri 5.M c'( 1 1 1  1, l l , .X. -S i l lwn~it  rat. .-= 8,C(,10 C'I. 

0,:123!j g ~ - ( ~ r ~ , . ~ i ~ i ( , l i t ( , i ~  7,8 C C I I I  I ,  , ,,-S.-Sill,t.Iiiitr;it = 8,54n, ( '1. 
0,?401 g gul)cTl 0.082 g Ag( '1 - -  6:LU;) ( ' I .  

B. D a s R r o in i d C'21H21053i. HBr. 
Das Rromid erhielt ich in viereclcigen flachen Tafeln (lurch 

Losen von Corycavin in verddnnter Rromw asserstoffsaurc unti 
darauffolgendcs zweimaliges Vinkrystallisieren aus \Vasscr. 

0 , 4 i I l  p grit ('11 (1.1!)20 g Aplh 17,X$c1(, 1; i .  

C. D a s 1J i t r a t C,,H,,O,S. HNO,. 
Das Xitrat wurde aus clcm Filtrat drr Chlorbestimniungcn 

mit Silbernitrat erhalten. Es wurde ziir Bestimmung des Nitrat- 
restes in heisem Wa~scr  geliist und in etwas iiberschussige Natron- 
lauge gegossm. \'on der freicn Base wurde abfiltriert, aus ewaschen, 
auf 100 ccm cin edampft und naeh den1 Ansauern rnit%ssigsiiure 
mit Ziitron gefiilft. 

0,1182 p gahc,ti 0,12i . i  g ~ l t r ~ l J l l l l t I ' t l ~  -- !4,2('u so,,'. 

P 1 a t i n d o p p e 1 s a 1 z (C,,H,,O,N),H,PtCl,. 
Das I'latindoppelsalz stcllte ich nach den Angaben Z i e g e n - 

b e i n's durch EingieBen einer 'erwlirmten, salzsauren Cor c a d -  
losung in iiberschussige Platinchloridlosun dar. Das Lodukt  
wurde unter Zusatz von einigen Tropfen &atinchloridlosung und 
verdunnter Salzsaure in heil3em Wasser umgelost und krystallisierte 
in kleinen kornigen Krystallen. 

I )  A1.c.h. d. L'htum.. 234 (189G), 53u. 
2, Arinnl. d.  Clieiri. 277  I IXW), 1 .  



Gcf~lll~leil:  Reredmet fur (C'21H,10&H,l'tC'16 -+ 2 H20: 
H,O 2,!3','& 3,060,: 
(b.3038 g trockeiicn Platiilsalzes gahri 0,0505 g Pt = 18,720; Pt. 

F r e u n d  und J o s e p h i l )  und Z i e g e n b e i n ' )  fanden 
clrei Molekiile Waaser, ersterer trocknete bei 1M0, letzterer bei 
105O. Wenn man e d m m t ,  daB 
das Platindoppelsalz h i m  Trocknen iiber P205 ein Molekiil Wasser 
hartniickig znriickhiilt, so wiirde sich ein Pt-Gehalt von 16,8% 
Lcwchnen, der den gefundenen 10,72 sehr nahe kommt. 

Coryeavin jodmethylut. 
Gelegentlich der Umsetzung von Corycavinjodmethylat mit 

Silbersulfat in Coryavinniethylsulfat habe ich das entstandene 
Jodsilber zur Wiigung gebracht. 

iiirthgliit paher. %71?1 y AgJ = 24,110,, J .  

Z i e g e n b e  i n fand 16,12% Pt. 

1.5)S g i i t w  Y l ~ c ~ n ~ ~ l i o i p e i i ~ ~ i s ~ . l  ,111 \*nkiiiiiii zrtiockiretrs Jod- 

Die Werte fur Halogen stiininen durchweg beaser f i i r  eine 
Forinel C',,H,,05N, mit der such alle ubrigen Werte wohl in Ein- 
klang xtehen, mit Aulrnahme der Titrationaergebnisse, die, wie 
gesagt, imnier prazis auf die Forniel C21H2,0,N hinwiesen, so daB 
tliese Formel endgiiltig angenommen wurde. 

Versucho eur Ermittelung der Konstitutionslormel. 
a) N a c h w e i s  d e r  F u n k t i o n  d e s  f u n f t e v  

S a u e r s t o f f a t o m s  u n d  dell  Z e h n e r r i n g e e .  
Durch die Untersuchungen G a e b e 1's war die Anwesenheit 

von Diorymethylengru n erwiesen. Bei dem negativen Ausfall 
der Nachweise von fgnol- ,  Methoxyl- und Hydroxylgruppen 
war die Anwesenheit von zwei Dioxymethylengruppen wahrsche~ch,  
irnd sie wurde iiach G a d a in e r's quantitativen. Bestiinmungen 
tler Dioxymethylengrsppen, die gerade beim Corycavin den theo- 
retischen Wert ergaben. zur GewiSheit. Damit waren von den 
funf Sauerstoffatomen der Formel C2 H, 0,N vier untergebracht, 
nnd es eriibriT sich nur noch, die bunk$ion des fiinften Sauer- 
stoffatoms nac zuweisen. 

Vorversuche ergaben, dan bei der Einwirkung von Benzoyl- 
rhlorid eine Orangefarbung auftrat, wie sie von D a n c k w o r t t 8) 
h i m  Protopin und Kryptopin beobachtet war, cine Reaktion, 
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die von P e r k i n  l) in ihrer Nahr aufgekliirt wurde. Es war also 
anzunehmen, da13 auch dem Corycavin der Zehnerring eigentiimlich 
sein wurde. Durch die Umlagerung von Corycavin zu Isocorycavin 
wurde diese Anschauung bestatigt. 

Umlageruiig des hrycevins zu Isocorycavirrehlorid. 
Die Darstellun dieses Korpers wurde nach der Vomchrift 

von P e r k i n ausgefiihrt. Die Umwandlung eschieht unter den1 
EinfluIj von Salz&ure, Acetylchlorid und %hosphoroxychlorid. 
Da P e r k i n bci der Einwirkung von Phosphoroxychlond quan- 
t,itative Ausbeuten erhiclt, wandte ich gleichfalls diese Methode an. 

In  einem ,4cetyLierungskolben mit eingeschliffenem Kuhlcr 
wurden 3 g Corycavin rnit 6 ccm frisch destilliertem Phosphor- 
oxychlorid gemischt und fur zehn Rlinuten der Einwirkun iiber- 
lassen. Die Temperatur stieg dahei an, und der grol3te #oil des 
Cor cavins ging in Losung. Das Gcmisch wurde dann in einciii 
Oeltade 45 Ninuten lang im Sieden erhalten. Nach dieser Zeit 
wurde der UeberschuB von Phosphoroxychlorid unter vermindertein 
I)ruck auf dem Waswrbadc abdestilliert, uhd der oran ebraunc 
R,iickstand aus heiDer 2%i er Salzsaure umkrystallisiert. bie h i m  
&kalten ausgeschiedenen .%rystallmassen wurden esammelt, mit 

trocltnet. Die %lutterlauge wurdc cingcdampft, ohne da13 jsdorh 
eine weitere Krydallisation zu erzielen war. Da vermutet wurdc,. 
dafl durch die cntstandenc Phosphorsaure die Krystallimtion ver- 
hindert wurde, wurde die quartiire Base mit Quecksilberchlorid 
gefallt. Der zitronengelb gefiirbte Niederschlag wurde nach den1 
Auswaschen in Wasser vcrteilt, und mit Schwefelwasserstoff in der 
Wiirme zerlegt. Dm Filtrat vom Schwefelquecksilber ergab jetzt 
ohne Schwierigkeiten weitere KrystalJisationen. 

Das YO erhaltene Chlorid stellt gelbrote, derbe Kadeln dar 
die zu Urusen angeordnet sind. In  kaltxni Wasser ist es scliuer. 
in heiBem Wasser gut loslich. -4uf Zuvatz von Ammoniak zur 
wkscrigen Liisung entsteht kein Niederschlag. Es krystallisiert 
niit. droi Molekiilen Krystallwasser. 

0,1793 g vcrlorrn heim Trocknen bri l9Oo 0,0226 g J-E,O = 
12.560, H20. 

0,1464 g getroc1;neten S R I Y ~ H  gaben 0,052 g Ag?l =- 8.85',',, C'1. 

wenig Wasser ewaschen und bei gewohnlicher 4 emperatur gc- 

Isoeorycaviniiitrat C,,H,,O,N . NO,. 
Das Nitrat wurde erhalten bei der Umsetzung des Chlorides 

mit Silbernitrat bei der Chlorbestimmung. Beim Abkuhlen des 
Filtratp schieden sich an der Wandung des GefaBes dunkelbraun- 
rote, wiirfelformige strtlle aus, die gesammelt und umkrystallisiert 
wurden. In kaltem KX asser sind sie sehr schwer loslich, auch in 

l )  Trans. of the Chem. Soc. (1916). 883. 
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Isocorycavinnitrat Itry- 

0.1 122 g gahrn 0.2550 g ('(I? ni i r l  0,0550 g H,O: c' = 61,5:11: 

lieil3eiii M,-asser losen sie sich nicht gut. 
stallisiert wasserfrei. 

h : -i,:;(',,. 
(.:et'unclen: 13r.rechnrt fiir (.!21H2c,04S .KO,,: 
I' 61.5'5 6l,2?,,, 
.H .i.3(',, 5 .  !I ( I , ,  

Die Vnilagerung zur Isoverbindung ist also vor sich gegangen! 
wie cs P e I- 6 i n I) fur das Kryptopin und Protopin, . G  a d a rn e r z,  
fiir das Allokryptopin bewiesen haben. .Es war also der Zchner- 
ring auch in1 Corycavin anzunehnien. Mit dem Nachweis des 
Zehnrrringes war dann auch dae fiinfte - Sauerstoffatoni ala Keto- 
sauerstoffatom in der folgenden Form bewiesen : 

I 
C!H ?/'~ii2 
CO, 'c i 6 C H 2  

/\/CH, 
CH, 

Einrn weitercn Beweis fur diese Amchauun brachtr die 
Hedtiktion zum .l)ihydrocorycavin uncl deseen Um 7 agerung Zuni 
Isodihpdrocorycavin. 

Rediiktion des Corycavins. 
G a e b e 1 3, h a t k  die ReduktiOn des Corycavins init Zink- 

staub und Salzsaure versucht und war dabei zu zwei Korpern, 
ciner tertiaren Base vom F.-P. 125" und einer quartaren Base ge- 
langt, die wahrscheinlich dem nachfolgend beschriebenen Iso- 
dihydrocorycavin entspricht. Das normalc Dihydrocorycavin 
schien demnach wohl primar entstanden, aber durch die tagelangc 
Einwirknng der h d k n  Saure zum quart,iiren Isodihydrocorycavin 
umgela ert zu sein. 

Ic% wandte zur Reduktion das Verfahren an, das D a n  c: 1; - 
w o r t  t beim Prot.opin und P e r k i n  beim Kryptopin mit gutern 
Erfolge anwandten. 

2 g Corycaviri wurden in einem Gemisch von 200 ccm Wassrr 
und 3 ccm konzentrierter Schwefelsiiure heiB gelost. Nach dprn 
Abkiihlen der Losung auf 50° wurden 166 g 4%igen Natriumamalgama 
hinzugekeben und, nachdem die stiirmische Reaktion abgeklungen 
war, auf den1 Dampfbade erhitzt. Nach einer halben Stunde war 
das Natriumamalgam zersetzt, und die Flussigkeit wurde vom Queck- 
silber abgegossen. Nach dem Erkalten wurde mit Ammoniak 
alkalisiert und mit Aether ausgeschiittelt und der Aether auf ein 
kleines Volumen eingeen . Am nachsten Ta e hatten sich stern- 

Pchnielzpiinl~t 205-2060 zeigten. Die Krysta,lle gaben mit Benzoyl- 
fiirinig gruppierte, stabc Bt enformige Nadeh  a 6 geschieden, die den 
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ehlorirl gekocht nur schwache Gclbfkrbung. Sic waren also frei 
von unverandertem Aiisgangsmaterial, das mit diesem Reagens 
vine tief orangerote Ftirbung licfcrt,. Die weiteren Krystallkationen 
zcigten jetloch, auf diesc b'eise gapriift, daU iinveriindertcs Cory- 
cavin vorhanclen war, und die Trcnnung gcschah mit Hilfc der 
Chloride, von dencn das ('orycavinchlorid schwcr liislich, des 
Dihydroc'orvcaviiIclhloritl Iricht liislich ist. Im gaiizen wurden 
!W an  ausschiit,tclbaren Basen gewonnen, wiihrrnd der Rest 
u oh1 quartiir geworden war. Die ammoniakalische Mutterhuge 
wgab nach drm Ansiiuern einc schwache Triibung init Quecksilbrr- 
jodidjodkaliuni, doch war die Nmgc zu gering, urn ihre Isolierung 
7.u vc~silc.11e.n. 

%iir lleinigung wurdc das Dihydrocorycuvin aus C!hkJroforin- 
nlkohol unqc:liist uncl in kleinen Drusen erhaltcn. Dihyclrocorycarin 
5ichniilzt hci 20% 206", ist schwcrliislich in hlkohol, Aether und 
Jlt~t~hylalkohol, 1 cichtcr liist es sich in Clhloroform. Alit konzen- 
t ricrter Schv vfclsiiure iibcrgosscn fkrbt sich diese burguntlrrrot, 
naeh 18ngcw.r Zeit crfolgt tlic bci Basen niit Dioxymethylengru pen 

b' I' 6 h d 6:'s Reagens farbt sioh zunichst burgundnrrot und die 
Fiirbiinp gcht iiber Braunrot in Olivgriin iiber. >lit Salzsaure lost 
PS sich, ohnc dafJ eiii krystallinischcs Chlorid zu erhalten war. 

fast ininicr auftrctcndc Bildung von violettrotem hiedersc R leg. 

.Die analytischcn Wertc Rind : 
(1.0964 g g ~ l w i i  ( ~ , i ? u U  p C ' O ?  I I I N I  O , O > i 3  g H,O: ( '  - -  68.2*(,; 

Lnilagerwg zu 1sotlihydrocor~cavinc.lilorid C,, H,,OJ. Cl. 
Wie ich schon sagte, war cs  mir nicht gelungcn, aus dem 

I)ihytlroc;orycavin ein krystallinischcs Chlorid zu erhalten. Als 
(lie Cliloridlosung jcdoeh einnial auf dem U'asserbade zur l'rockne 
cingcdampft ~ a r ,  ent,standeii in der' rnit w'asser aufgenommcnrn 
Probe g r o h  wiirfclfiirniige glashelle Krystalle, die beim Versetzrn 
mit Animoniak hder Natronlauge kcinc Fiillung mehr ergeben. 
I& hatte yich also schon dir: Unilagerung zur  Isovorbindung voll- 
zogcn und zw-ar mit groBercr Leicht,igkeit, wie es beim Corycavin 
selbst tler Fall war. Das Clilorid ist in Wasscr leicht loslich und 
krystallisiert niit drci Mo1r:kUlrn Krystallwasser. 

1 2 . ~ 0 : .  HA. 
0,:344S g verlorcii iiber P20i im Vti!<iiiint 0,0142 g H,O 

Isodihydrocorycavinnitrat C,,H,,O,N . NO,. 
Dieses Salz wurde bei der Chlorbestimmung erhalten, als 

(lie he&, vom Chlorsilber abfiltrierte Liisung erkaltete. Es schieden 
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sich schwerlosliehe, schwach gelblich gefarbte Hrystalle ab. Der 
Sehnithpunkt lag oberhalb 260O. Die Elementaranalype ergab 
folgencle Werte : 

0,2016 g \ e l  :twcii i i k ~ ~  L',O, IIII  ~ ~ k i i ~ i r r i e x s ~ l , l , a t ~ ~ ~  O,OCiO6 g an 
( : I  \\ I C l i t .  

0,l I25 g p d x n  0.2525 g C X J 2  l i n t 1  0,0582 p H 2 0 ;  - -  01,4?,; 

, ., 
Durch die Umhgcrung dps Coryeavins sowie durch die gleiche 

LTnila crung dcs Dihydrocorycavins Zuni dsodihydrovorycavin ist 
eine aestiitigung dcs Zchncrringes erbracht ; sic cntspricht ganz 
tlcr bci tleri Hasrn vom Typus dcs Protopins bqobachtetm. 

Abbau das Protopiris und Corycavins. 
Zur woitcren Konstitutionserniit tclung, insbesonderc zur Er- 

mittclung dcr Haftstclle der Methylgruppc, schirn cler Abbau des 
Corycavins zuni Anhydrotetrahydromethylcorycavin, einem Kbrper 
niit Doppelbindung zwisehcn zwei Bcnzylrcstcn, und dic Oxyclation 
tliews K6rpers dcr A icne W'eg zu scin. Da djeser beini Jbyyptopin 
ni i t  so gronem Er (I.egc.' olg bcgangcne Weg beim Protopin noch nicht 
durc.hgcfiihrt war, schien es mir vorteilhaft, auch diescs in der 
gleichen Wcise abzubaucn und zu oxydiercn. Es wurdcn demnach 
von beidcn Basen das Mcthosulfat, darauf durch Retluktion mit 
Satriunianialgani die Tetrahydroverbindung und durch Wasser- 
a t q d t u n g  die Anhydrotetra.hydromcthylbasc erzcugt, die dann 
Ocr Oxydation niit Kaliumpernwmganat. in Accton iinterworfen 
w 11 rtl e . 

Protophmethosr:I~~~ C,,,HISO,N(CH:,), MU,. 
Das aus Chelidoniuni majus stammende Alkaloid wurde durch 

Vnikrystallisieren 8 ails Chloroformalkohol gereinigt, bis cs den 
S~lirnclzpunkt von 206" hcsaB. Die Verbrcnnungen crgltbcn : 

0,1145 g H h 1  0.2840 g C'O2 l l I l t l  0,0644 g l f ,O;  ( '  - -  f j y , y ' ) , ) ;  
H -.: 5,:3:&. 

l',OS23 g p h n '  0.2051 g ('02 1 i i i t l  U.0402 g H,O: C '  - 07,!i9?o; 
H -. 5,4(iq,. 

( : l . f l l l l < l t ~ l l :  1 5 w ~ c I i i i ~ ~ t  i i i i .  ('J I ,Dois : 
t' 6i,7 6i,!)9()c, 67,W 0, 

H 5.3 5,4li(J,) *5.42'?,) 
Zur Darstellung des Methosulfates wurden 8 g ftingepulrerten 

Protopins mit 16 ccm frisch dcstillierteni J>imcthylsulfat gut ver-. 
ruhrt und nach 24stiindiger Kinwirkung bei gewbhnlicher Tempwatur 
eine Stunde Ian auf den1 Wasserbade erhitzt. Das Protopin loste 
sich dabci voriifergchc:nd auf und nach dem Erkalten u-urdc die 
oanze Massr fest. Uni das iibcrschiissige I>inicthylsulfat. z11 ent- 
Ternen, wurde die Massc mit A d i c r  verriihrt untl auf ctvr Sutsche 
abgwogen, der ltiickstand niit Acther gcwaat*hcn untl aus Methyl- 
alkoliol unikrystallisirrt. Es kommt aus dirwn Ldrnngsniittt.ln 
in schiinen prismatischen Xadeln heraus. 

Das hotopinmcthosulfat fiirrbt Rich bei 240O und schmilet 
bei 250O untcr Zersetznng. Auf Ziisatz von Natronlauge zur hci0e.n 
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wiisserigen Losung entstand littine Faillung. Es ist ziemlich loslich 
in Wasser; die heiBe wlsserige Losung gelathie* bcim Erkalten. 
Die Aus'bcute aus 8 g Rotapin betrug 9 g Methosulfat. 

Itodiiktioii tlcs Methoslilriites zu Tetrahydl.ornethylprdt~~iii 

H g Methosuliat wurden in eineni Bechcrglase in 200 wi i i  
Wassrr durch Erwiirnicn grlost und 20 ccm verdiinnte Schwefcl- 
siiure hinzugcfiigt. Sach dem Erkalten: auf:5Oo wurden 250 g 40/,iger;, 
Natriiiniamalgairi auf einmal hinzugegeben und unter zeitweiligriti 
Zusatze von verdiinnter Schwefclsaure auf den1 Wasscrbade (v-  
hitzt, bis das Satriuniamalgani zcrsetzt. war. Darauf wurdc tlic. 
E'liissigkt?it vom Querltsilber abgegossen, filtriert und unter Zusatz 
von Amnioniak rnit -4cthcr ausgeschiittelt. 1)ic ammoniakalische 
Mutterlairgc cnthielt jedoch iioch betrachtliehe Mengen deu un- 
verandcrtrn Methosulfatcs und sic wurde dcshalb nach dmi An- 
sauern erneut der Reduktion niit Natriuniamalgani unter\wrfen. 
woduwh sich wieder ausschiittelbare Rase in betrarhtlicher 3Icngc 
bildcte. lm ganmi wurde dime Operation viermal wiederholt, 
ohnr tlaR die Iteduktion vollstiindig geworden uiire. Xach dem \'w- 
einigen der athcrisrhen Lijsungen und dein Trockncn niit Natriuni- 
sulfat wurdcn sic (lurch Ikstillation auf cin Ilrittel eingccngt untl 
die 1)est.illation untrrbrochen, da sich Kryntallabschridung zeigtch. 
1)iesia Krystalk. die in feinkorniger Form erschienen, wurden w- 
saminelt und zcigt,t*n nach dcm Umkrystallisirren aus A l k o h  
den F.-P. 1931-194O. Dic Mmge bctrug 0,6g. Bei weiterem Kin- 
engen whied sich einr Krystallfraktion ab, die bei 150- 1600 schrnolz 
in einrr Ausbeute von 1,s g, und die dritte Krystallisation lieferte 
glashelle, schiefwurfelformige Krystalle vom P.-P. 11 1--112O, dic 
aus dcm gesuchtcn Tetrahydronic?thylproto in bestanden. 

Die mittlere Fraktion wurde iiber die 8hlorhydratcB zu trennen 
versucht, da das Chlorid der Ease vom P.-P. 104O leicht, das cles 
'rotrehydromethylprotopins schwrrer liislich ist. Doch war diese 
Trennung nicht sehr erfolgreich, .da das Chlorid des Tetrahydro- 
methyl rotopins durch die Gegonwart der ersteren Rase in seiner 
Krysta f lisationsfahi keit Aehr gchindert wird. Durch fraktionierte 
Ausatherung der Cfloride konnten die Basen d a m  weiter getrennt 
werdtm, doch war diese Arbeit recht zeitraubend. Das Tetrahydro- 
methylprotopin stellt glashelle, schictfe Wiirfel dar, deren iitherischr 
Losung lila fluoreszierte. Der Schmelzpunkt liegt bei 114- 115O. 
Die Analysen dcr uber das Chlorid gereinigten Haso ergaben: 

0.08123 g gdum 0.2013~). CO, ~rnd 0,0488g H,O; C = 6i,6""; 

('2,1L50J. 

H = 6,740;,. 
(kfuiitlen: nercrhnct. iii (.',,H,,O,S : 

C' 6 7,60 yo 67.9'3, 
11 6,737, 6.80," 

Tetrahydroniethylprotopinchlorhydrat C,,H,,O,N . HCl 
Dieses Chlorid wurde durch l iken  von Tetrahydromethyl- 

protopin in Normal-Salzsiiure dargestellt. Es fie1 nach oiniger Zeit 
als Kryetallmehl Bus, das beini ,4ufwirbeln der Fliissigkeit scidig 



Das Xebeqprodukt vom 8.-P. - I N o .  
Dieses Nebenprodukt entsteht besonders bei der wieder- 

holtcii Retluktion des Mcthosdfates uiid zwar in steigender Menge, 
je Gfter die Rediiktion wirtlcrliolt wird. Es besteht aus feinen 
h'adelchen, die sich schwer in Alkohol und Arthor ldsen. Das Chlorid 
ist leicht. loslich untl in dieurn Eigenschaften stcht es dem Dihydro- 
lrotopin nahe. h S  Aet,her konimt 13s riiit. dem Schmelzpiinkt 184" 
heraus, der nach den] Umkryst,allisiercn aus Alkohol- bei 194" liegt. 

H --- i, !'>o. 

Bewr nicht eine eingehenderc Untersuchung der Base statt- 
pefiinden hat, la5t sich iiber die Entstehung der Basen nicht vie1 
sagen. Sobald griiSere Mengen dieses Nebenproduktes zur Yrr- 
fiigung stehen, sol1 n%her darauf eingegangen werden. 

0,0725 g g ; i h i  ( ) , I  S.511 g ( O 2  111111 Ib,O4tiS g H.,O: C' t;!).i'',,; 

.~nIi3'drotetrahydroiiiet,li~li)rotnpiu C!,IH,,O,N. 
Diese Base wird Ieicht erhalten. weiin Tetrahydromethyl- 

protopin in trockenem, gepulverten Zustande rnit Acetyklilorid 
hehandrlt wird. 

5 g iiber Schwefelsaure ini Exsikkator getrockneten Tetra- 
hydromethylprotopins wurden fein gepulvert und in eineni ,4ce- 
tylierungskolbchen mit eingeschliffenam RiickfluSkiihler mit 15 ccm 
Acetylchlorid iibergossen. Es t,rat unter Warmeentbindung lebhafte 
Reaktion ein, wodurch das Tetrahydromethylprotopin i n  Ldsung 
ging und die Losung biR zuin Sieden kam. Nach dem Aufhoren 
der Reaktion wurde auf dem Wasserbade das iiberschiissige Acetyl- 
chlorid abdestilliert und der sirupiise Riickst,and, der Krystalle 
abzuscheiden begann, mit 10 ccm Wasser iibergossen. Die Masse 
erstarrte zu einem Krystallbrei, der linter dem 'Mikroskope rauten- 
formige Krystallchen zeigte, die das Chlorid der neuen Base dar- 
stellten. Dieses Chlosid lost sich zienilich schwer in heinem Wasser 
iind bildet beim Erkalten einm Krystallbrei von feinan gebogenen 
Nadeln, die beini Absaugen eine seidig glanzende fluorerraierende 
Masse bildeten. Das Chlorid wurde in Wasser zerteilt, niit Ammoniak 
alkalisiert und mit Aether ausgeschiittelt. Die stark lila fluores- 
zierende Aetherlosung wurde auf 5 rcm Aether eingeengt und er- 
starrte bis zu,~ii nachsten Rforgen zu groBen Drusen, die aus sechs- 
rckigen Platten zusammengeset.zt waren. 

Aus Methylalkohol umkrystallisiert erscheinen strahlig an- 
ge0rdnet.e Nadeln, die an der Luft zerflieaen und dann sehr klebrig 
werden. Sie enthalten eine Molekel Krystallalkohol. Der Fchmelz- 
punkt der kr -stallalkoholhaltigen Base ist ziemlich breit zwischen 
50 und 60°. kach dem Stehen im Vakuumexsikkator iiber Schw-efel- 
siiure ist der Schmelzpunkt 82O. Das Aetherprodukt schmilzt 
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bei 84O. Die Ueberfiihrung des Tetrahydromethylprotopins in die 
Anhydrobase vollzieht sich auch unter dem Einflun von verdiinnter 
Salzsaure (10%). Wenn das Tetrahydrometh lprotopin mit 10yoieer 

Verdiinnen mit dem gleichen Volum Wasser sich triibt. Die.Triibung 
verschwindet beim Erwarmen, und beini Abkiihlen erscheinen 
die fluoreszierenden Nadeln des Anhydroproduktes. Beini weiteren 
Einengen kommt ein Punkt, bei dem das Chlorid in der oben be- 
schrie benen feinkrystallinischen Form ausfallt. 

Mit konzentrierter Schwefelsaare fiirbt sich das Anhydro- 
rodukt momentan violett und gleich darauf braunrot. &lit $ r o h d e ' s Reagens erhalt man eine schmutzi graublaue Far- 

bung, die in schmutzig Violett nnd schliealich in Oyiv iin iiber eht,. 
Es ist sehr leicht loslich in Alltohol und Aether u n f d e n  anferen 
organischen Lijsungsmitteln. 

0,1606 g \?erloren iiber Schwefelsilure 1111 l'akuurxi 0.0130 g an 

Salzsiiure iibergossen wird, entsteht eine k T are Losung, die beim 

Cewiclit = 8.1 Y,,. . .. 
Gefuntleit : Berechilet fiir (',IH,,O,?u' + CH,OH: 

CH,OH 8,1% 8,31; 

Oxydation des Anhydrotetrahydromethylprotopins. 
M i t  O z o n .  

Da das Anhydrotetrahydromethylprotopin eine doppelte Bin- 
dung zwkchen den beiden Benzylresten enthielt, habc ich zunachst 
versucht, diesen Korper mit Hilfe von Ozon zu spalten, eine Methode, 
die bei der Oxydation mancher atherischen Oele groI3e Erfolge 
zeitigte. 

Zu dem Zwecke loste ich 0,5 Anhydrobase in 20 ccm Eisessig 
und leitete ozonisierte Luft in einer Geschwindigkeit von 35 Liter 
in der Stunde durch die Losung. Nach einer Stunde wurde die Ein- 
leitung unterbrochen und die Losung ain RiickfluDkiihler einige 
Minuten zum Sieden erhitzt. Nach dem Erkalten wurde rnit Am- 
moniak alkalisch gemacht und mit Aether ausgezogen. Beim Ein- 
dunsten hinterlien der Aether einen braunen, s m  osen Riickstand, 

und mit l/lo-N.- Salzsaure ausgeschiittelt, um eventuell stickstoff- 
haltige Spaltstiicke von stickstofff reien zu trennen. Die Aether- 
losun0 hinterlien nach dem Waschen mit Wasser und Trocknen 
mit aatriumsulfat einen Riickstand, der krystallinisch wurde und 
den Schmelzpunkt 73O hatte. Das ddraus hergestellte Oxirn hatte 
den von P e r  k i n  angegebenen F.-P. 144-145O. 

Die sauere Ausschiittelung des Aethers ergab nach dem Al- 
kalisieren und Ausathern keinerlei Anzeichen der Gegenwart einer 
stickstoffhaltigen Base. 

Zur Ermittelung der gebildeten S a m  wurde die ernmoniakali- 
sche Mutterlauge mit Schwefelsaure versetzt, bis Kongopapier ge- 

der stark nach Piperonal roch. Er wurde mit Aet 1 er aufgenommen 
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bliiut wurde und niit reichlichen Mengen Aether ails eschuttdt . 

bestand naturgemafi zuin grijfiten Teil aus Essigsaure und w w  
brkunlich gefiirbt. Die Essigsaure wurde auf schwach siedcndi!ni 
Wasserbade abgedunstet, und dcr Itiickstand niit arnmoniakalischcni 
Wasscr aufgenommen. Nach der Entflirbring mit Tierltohle wurdc 
auf ein kleines Volunien cingeengt und mit Salzsaure angesauert I 
Es t ra t  k i n e  Abscheidung von Sauren ein. 

Da (lie Oxydation rnit Ozon wcnig erfolgreich war, wandt.v 
ich im folgenden das von P e r k  i n rnit gutern Erfolge bci dcr 
Oxydation von Anhydrotetrahvtlroniethylkryptppin gebrauchte Ver- 
fahren der Oxydation mit kaliumpci*manganat in Acet.onlosung 
an. Ich mochte nun nicht behau ten, dab nirht auch die Osydatioii 
init Ozon zu guten Ergebnissen Fiihren Itiinnte, wenn man die Ver- 
suchsbedingungen in 'systematischcr U'eise abiindern wiirde ; abrr  
bei dem sparlichen Material, das rnir zur Verfugung st,and. war cia* 
natiirlich nicht, angkngig. 

Der Rucl;stand, der bci der Eindunstung des Aethers f iinterblirb. 

Oxydation mit Haliumpormanganrrt in Acetonlosung. 
3,O g Anhydrotctrahvdromethylprotopin wurden in 100 cciii 

rektifiziertern Aceton gclijst, iind ririter guter Kiihlung in F' ,iswasser 
nach und nach 3,0 g sehr fein gepulverten Kaliumpcrmanganates 
hinzuge ebcn, untl zwar so, dafl nach jedeni Zusatz die Entfarhung 

daucrte unwfiihr drei St.unden, wiihrcnd welcher Zeit die Tcrnperatur 
dor Flussig?ccit dauernd unter 5O gehalten wurde. Das Ganze wurdv 
nach Beendigring dcr Oxydation iiber Nacht in den Eisschrank 
gostellt und am niichsten Morgcn dcr ISrauxisteinniederschlag ab- 
geaaugt. Er wurdo ut init Aceton gtwrtschcn und das Filtrat unter 
vermindertern DrucRk im Wasscrstoffstrom vorn Aceton befreit . 
Bei dieser Operation beschlug das Innerc dcs Kolbens und de* 
Kulders mit einern Beschlag von Mcthylpiperonal. Der Ruckstand. 
der intensiv nach Alethylpiperonal roch, war von gelhlicher Farbc 
und sirupiis. Er wiirde rnit Aether aufgenoninicn und rnit 100 cwn 

,,-N.-Salzsiiurc ausgeschiittclt. Hierbei erstarrte die wiisserige 
L s u n b  7 zu einern Brci von Krystallen, der nus den Chloriden der 
stickstoffhaltigen Raven bestand. Nach der Trennung der-wlsserigen 
Losung vorn Aet.hcr wurde letztcrcr getrocknet und abdestillicrt . 
Der Ruckstand, ain gelblichcr Sirup, erstarrte sehr bald zu ciner 
krystallinischen Masse, die aus Met,hylpiperonal bestand. 

Die Ghloridlijvung wurde nach deni Zusatz von Arnmonialc 
ausgeathert ; der Aether hintcrlieU beim Abdunsten einen gelblicheii 
Sirup, der unverkndertes Ausgangsmatcrial und N-Methylhydrastinin 
enthielt. 

Der Braunsteinniedcrschlag wurde mit vie1 heillcin \Vassc.r 
ausgezogcn und filtriert. Das gelbliche Rl t ra t  wurde einigc 
Stundcn mit frisch ausgegliihtcr Tierkohle digeriert und nach deni 
Abfiltriercn dcr Ticrkohle auf 10 rcm ein een t. Bei Ziisatz voii 
verdunnter Salzsaure entstand cine starke fbsc&idung von '3" Lauren. 
d ie  abgesogen und aus 30q/,iger Essigsaure umkrystallisiert wurden. 

des Ka 7 iunipcrrnanganat.t.s ahgewartet wurde. Die 0xydat.ioii 
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Heitti Erkaltrn schicden sicli a u s  der Essigsiiurcliisung biischd- 
fSrtnige Nadeln ab, dic: BUS 5.6 - Dioxymct h ~ l c n o r t l i o t o l ~ l s ~ ~ ~ r e  
bcs t andrn. 

5 . 6  - l ) i o ~ ~ n i e t h ~ l e n o r t h o ~ ~ l ~ l ~ l d e h y d  Methylpiperonsl) 

Diescr Kiirper ist von P e r  k i n  bci der Oxydatioii von 
Krgptopin erhaltcn worden iind xnuBte folgerichbig uuch bei dtr  
Osydation von Protopixi cntstehcn, wcnn dic \-on T-' c r k i 11 fiir 
rlas Protopin aufgcstelltcx Konstitutionsfornit.1 richtig war. Er  
tvurde in cincr Ahsl)c:utc! von 0,84 g rrhalten (Thcoric 1,4 g). 114 
scincn Eigeiuchaftrn glich cr drni vori P c r k i n c.rtialtcnen Aldehytl 
vollstiindig,. Er schmolz nach dcni C'nikrystallisicwn bei 74-75O 
untl roch intcnsiv nach licliotropin. Zur wgit.eren l(ientifizicwmg 
\vurtle der KOr1)er nacnh drn Angaben ron P e r k i n in das Oxim 
vcrwandclt. 0.2 g tlcs Aldchyds wurden niit wenig Jlethvlnlkohol 
geliist und nach Zuhatz ciner konzcmt,xierten L6sung von Hydroxyl- 
aiiiitic~hlor1ivdr:~t (0.4 g) uxid Xnt.riurnacetat (0,4 g) eine halhc Stuntlc 
;iuf ( h i  \\ 'kcrhade wwiirriit . Es schirdcn sidi fciric weilk Stldelii 
:I h,  clir. sich st.ralilig ancirtlnetcii rind nach Zusat.z von 3 CCIU \Vassrr 
nlyttsaugt \\.urtlcn. Sie n.urdrn aus .\Icthylalk(~hol unikrystallisirrt. 
l k i s  Oxirti schmolz hvi 141". I' r 1i i n gibt, 141 -- 145" an. 

( ' H 2 :  0,: C,H,.CH,.CO k . 

5. li - l)iusyn~ottiylcnorthotolylslnro 
(Met hylpiperonylsiiure) CH, : 0, : C&. C'H,. ( ' ( ) O H .  

Dicw Siiurc, die durch LVeitcroxydation des pritniir rnt-  
standenen Alldehycla entstanticri ist, wurde in eincsr =\usbeutct ro t1  
0.35 g erhalten. Der I~rauiistcinnirderschlag wwde nach gutein 
\Vasehen mit Accton mit heil3cni \\'asscr trichrtnals ausgezogcm 
und nach dcm Einengcn des alkalischrn Filtrutcs niit I q'. aurc v w -  
svtzt .  Die ausgeschicdcnc Itohsiiurc wurde niit amiiioiiiakalisrhctti 
\\'assr r aufgcnott t t I tcm ; tier Am tiioniakii berschu 13 wirdt. t lu rc h 
TCrhitzcn aitf ( h i  \Vasserbatlt \-crt.ric.ben. Die IA6siittg wurdc., th 
.sic schwacli gdb gefiirht war, niit Tierkohle rntfiirht und nach 
t l r . t n  Kinengen auf 10 cent rnit eineni Z'eberschu13 an Palzsliurc wr- 
sctzt.. I h s  ausfalltmk Krystallmehl wurcio in 30c!~;,igrr Essigsiiiurr 
in drr  Hitzo elijst: cs srhicdcn sich beini .Erkaltcn frinr Sadel- 
busc*hel ans, %e imnicr noch schwach gelb gefarbt w r e n .  Sic 
schrnolzen hei 214-215" (I? e r k i n  216-217") uxitl sind nach ihrtm 
Eigrnschaftcn idrrit.iscli mit dcr ron P c r I< i n 1wsrhriet)tvwn 
5 .  (5 - 1)iosymcthvlcnorthotolylriiure. 

4 . 5  - l)ios~niethylen - 2 - 9 - diniotliylii~~ii~~oithylhenzaldeh3.d 
(21'-~Iethylhydrirslinin) CH? : 02: C,H,. CH,CH,K(CH,), . COH. 

Wie schon r g t ,  hinterlieB die AcetonlBsung beini -4b- 
(lanipfen das Net ylpiperonal niit dem stickstoffhaltigen Anteil 
rind unvcriindertem Ausgangsmaterial. Gotrcnnt wurdcn dic basi- 
nchcn Bestandteile durch Ausschutteln dcr Aetherlosung des Aceton- 
riickstmdes mit. Sa.lzsiiure. Jeder einfallende Tropfen Slurc 
crzwgte  im Aether eine Ausfallung krystallinischer Chloride. Nach 
der Trerinung dcr sauren LGsung von Aethcr und mehrfacheni \Va- 
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achen der Actherlosung mit Wasser wurde die Chloridlcjsung durch 
Amnioniak zerlegt und mit bctrachtlichen Quantitaten Aethcr 
ausgeschiittelt. Die vereinigten atherischen Losungen wurden ein- 
geengt ; da keine Krystallisation erfolgte, wurde der Aether ganz 
abgedam ft. Der Riickstand war ein gelblicher Sirup, der erst nach 
lgngerer geit einc Krystallisation von stark lichtbrechenden Nadeln 
zeigte, wahrend die Grundmame sirupartig blieb. Zur Trennung 
wurden aus einem Teil des Materials durch Losen in Salzsaure und 
Fallen mit Platinchlorid die Platindoppelsalze hergestellt. Es schied 
sich zunachst cine gclbliche Platinverbindung ab, die unter dem 
Mikroskop kiirnig krystallinisch aussah. Beim Umkrystallisieren 
zeigte es sich, daD ein Teil des Platinsalzcs relativ leicht in Liisung 

ing, der andere dagegcn auflerordmtlich whwer. Das schwerlosliche 
%latinaalz wurde abgesaugt und getrocknet. Es hatte den Schmelz- 
punkt 19l0, nachdem es sich schon vorher bei 180° dunklcr cf" 

bei 163--155°. Aus beiden wurde nach den1 Trocknen bei 100') 
durch Schu-efel~~-asserstoff das Platin ausgefiillt und nach tiem 
Gliihen gewogen : 

Pltitinhtllz F.-l'. 1gl0: (1,0776 @hen 0,0134 g Pt - 1 7 , 3 O ,  Pt. 
Platirisala F.-P. 153 15R.O: 0,0938 g gehcii 0,0212 g Pt = 

hatte. Das leichtlijsliche Platinsalz schmolz dagegen ziemlic K glatt arbt 

22.20; Pt. 
1 I" 

(C,,H,,O,X),H,Pt . C'1, = Arili~tliotetrah\-droriietliylprotopinpld- 
titichlorid verlarigt 17,5?,, Pt. 

Damit d u k e  in dern Platinsalz vom F.-P. 1910 das des un- 
veranderten Ausgangsmaterials vorliegen, wahrend in dem anderen 
Platinsalz vom F.-P. 153-155O ein Korper vorliegen konnte, der nach 
Analogie mit dem von P e r k i n bei der Spaltuny des Krypt,opins 
erhaltenen 4.5-Dimethoxy-2- P-dimethylaminoathy benzaldehyd die 
entsprechende Dioxymethylenverbindung gleicher Art sein diirfte. 
Dieser Kiirper muRte, wenn ihm die erwartete Konstitution zukam, 
ein K-Methylhydrastinin sein. Man -muBte also durch Methylierung 
zu derselbcn Verbindung elangen konnen wie beim Hydrastinin, 

F r  e u n d  und W i  11 l )  dar estellt und beschrieben ist. Und 
das war in tler Tat der Fall. xus den beiden Platinsalzen wurden 
nach Entfernung des Platins durch Schwefelwasserstoff und Aus- 
treiben des letzteren mit Kohlcndioxyd die Basen durch Ammoniak 
in Freiheit esetzt. Das Platinsalz voni F.-P. 191O gab dabei eine 
Fallung, w i r e n d  das Platinsalz vom F.-P. 153-155O in' Ueber- 
rinstimmung mi t  dcm Verhalten des Hydrastinins und auch des 
stickstoffhaltigen Spahtiickes des Kryptopins; die ja bcidc wasser- 
Ioslich sind, keinc Fallung mit Amnioniak gab. Ausgeathcrt hinter- 
lien das Platinsalz vom F.-P. 1910 das \inverandcrtc Ausgangs- 
material. Die iitherische Ausschiittelung des . Platinsalzes vom 
F.-P. 153-155O wurde nach dem Einengen auf ein kleines Volumen 
mit Jodniethyl vcrsetzt. Die Losung triibte sich bald, und cs ficl 
ein pulvcrigrr Kiederschlsg aus, der sich nach dem Gmkrystdlisictrcn 
aus hciI3vii1 Wasser in sehr schiinen Kadcln abschied, die bei lang- 

und zwar zum Trimet a ylhydrastylamruoniumjodid, das von 

1) t3c1,I. I h ~ 1 . .  22. 3331 ( 1  8Y9). 
Arch d Pharm. C C L X .  Ildi. 2 I I d t  9 
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samem Erhitzen bei 263O schmolzen. Ein durch Methylierung 
von Hydrastinin hergestelltes Praparat schmolz bei 264 und hatte 
das gleiche Auseehen wie das erste Praparat. Eine Mischun beider 
fuhrte keine Depression des Schmelzpunktes herbei. Dur% diese 
Ueberfuhrung in Trimethylhydrastylammonium'odid war also der 
sichere Nechweis erbracht, daR es sich urn 4-Methylhydrastinin 
handelte. Das Platinsalz dieser Verbindung schmilzt bei 153- 155O. 

Abbau des Corycavins zuni Anhydrotetrihydromethylcorycavin iind 
oxydative Spaltupg desselben. 

Wie in corstehender Weise fur das Protopin beschrieben, 
habe ich auch das Anhydrotetrahydromethylcorycavin dargestellt 
und der Oxpdation mit Kaliumpermanganat unterworfen. Die 
ent.standenen Produkte sind in ihren Eigenschaften volligc. Analog& 
der Protopinabkommlinge. 

Corycavinmethylsulfat (CT2HM0&S04. 
5 g Corycavin wurden im Exsiltkator getrocknet und in fein 

gepulrert.cm Zustande mit 6 g frisch drstillierteni Dimethylsulfat 
a.ngerieben. Nach einstundiger Einwirkung wurde die Masse cine 
qtunde auf dem Wasserbade erhitzt. Der @Bte Teil des Corycavins 
ging dabci voriibergehend in Losung und nach einigcr Zeit crstarrte 
die Masse. Nach Zusatz von 10 ccni Methylalkohol wurde die Masse 
abgesogen und rnit Methylalkohol gewaschen. Die Krystallniassc: 
wurde aus Alkohol umgclost ; es traten zunachst glanzende stab- 
formi e Krystalle von Corycavinmethosulfat auf, denen sich spater 
viereetige Tafeln bcimischtcn, die aus dem gleichfalls schwer- 
loslichen met.hylschwefclsauren Corycavin bestanden. Eine 
Trennun durch Krystallisation war nicht zu errcichen. Es wurde 
deshalb $as Ganze in Wasscr eltist, und niit 2 ccni 107"iger Natron- 
laugr: versctzt. Das in Freiffeit gesetztc unverandcrte Corycavin 
wurde rnit Aether ausgcschuttclt. Die Aet.herlosung hinterlieli 
1,4 g Corycavin. 

Die alkalische Losung, die das quart.lre Methosulfat enthielt, 

Das Jodmct.hvlat aurde a b y g t ,  mit jodkalihaltigem 
gewaschen unh mit der berec netcn Men c Silbersulfat umgesetzt.. 

sierte das Corycavinniet,hylsulfat in glanzenden prismatischen 
Krystallen, die sich reichlich in heiIjem Wasser, etwas schwerer 
in klkohol losen. ,Wit F r ii h d e ' s Reagens cntstcht eine orangerote 
Farbung. S uren von' unvcriindertem Corycavin gebcn dunkelgriinc 
FIrbung uncflassen sich so leicht ermitteln. Mit verdiinnter Schwefel- 
siiure bildet sich cine schwcrloslichc Vcrbindung, die wohl das 
Bisulfat scin diirftc.. 

Redilktion des I)lethylcoryclrvins zu Tetrahydromethylcorycavio 
C2?H2,05d. 

5 g Corycavinniethylsulfat wurdcn uriter Zusatz von 20 ccni 
vcrdunnter Schmefebiiurc in 2.50 ccm Rasser in der Warme gcliist 
iind in einem mit Uhrglas Iwdcrkten Becherglcise init, 12.5 g 47~igvrrl 

wurde init Schtwfelsaure neutralisjert und niit Jodkali KWk; 
Beim Eindampfen der voni ,Jodsilber abfi Y triertcn Lijsuqg krystalli- 
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Sat,riumanialgan auf einmal rcrsctzt. Xach dcr ersten lcbhaftrn 
Keakt,ion wurde allmahlich Zuni Sieden erhit,zt upd untcr zeit- 
weisem Zusatz von kleinen Mengen verdiinnter Schwefelsiiure die 
Mischung stets sauer gchalten. I n  dieser Weise wurde solange 
im schwachen Sicdcn erhdten, bis das Natriumamalgam zersetzt 
war. Beim Erkalten crstarrte die ganze Flussigkcit zu einem Brei 
feiner seidengliinzender Nadeln. I h s c  Sadeln wurden abgesogen 
mit etwas Wasser gewaschen und die sehr zusammengesinterte 
fluoreszierende Masse nach Zusatz von Ainnioniak mit Aethcr 
ausgeschuttelt. Der ii ber Natriumsulfat getrocknete Aether wurde 
aid den zehnten TeiL seines Voliimens eingeengt und da bei langerem 
Stehen keine Krystallisation erfolgte, vollig verdunstet. Es hinter- 
blieb ein gelblicher Sirup, der nach ofterem Reiben erstarrte. E n  
kleiner Teil des Produktes wurde als Impfmaterial zuriickbehalten 
und der iibrige Teil aus Acthcr umkrystallisiert. Es schieden sich 
sehr schon ausgebildetc glashelle Prismen ab, die bei 128-129O 
schmolzen. Die Ausbeute bet,rug 3,8 g. Die von dem oben crwiihntcn 
Brei von Sadeln erhaltene Mutterlau e ergab dagegen bcim - 4 ~ s -  

liiscn in Alkohol bei 203-204O schniolzen und erst bcim weiteren 
Einengen der Aetherlosung erschienen. Krystalldrusen, die bei 
125O schmolzen und die nach dein Umkrystallisieren aus Aether 
den Schmelzpunkt 128-129O zeigten. Der Kiirper vom F.-P. 128 
bis 12Y0 war das erwartete Tetrahydrometh lcorycavin. Aus Aether 
kryst.allisiert die. Verbindung aasserfrei. l u s  verdiinntcm Alkohol 
mit 5 Molekulen Wasser. J)er Schmclzpunkt ist bei beiden Prti- 
paraten der gleiche, 128- 129O. Tetrahydroniethylcorycavin ist 
leicht loslich in den meisten organischen Losungsmitteln. Die 
Aetherlosung fluoresziert schwach. Die Analyse eines Alkohol- 
prilparates ergab : 

0,4801 g \-ri.lorcn i n 1  \ ~ H ~ I ~ I I I I I  iiher P20,, 0,0960 g iin Gen ivht 
- -. "00' 

jithern feine Nadeln vom Schmelzpun 1 t 1990, die nach dem Uni-  

Priiparates hatten sich icac'h einiger Zcit im obcrcn Teil Fliissigkeits- 
tropfchen abgeschieden, so darJ es nicht ausgeschlossen ist, dal) 
tlas Priiparat statt  Wasser Krystallalkohol cnthiclt. Fur 2 3101. 
Krystdlalkoliol berechnet sich ein Gewirhtsverlust von 19,3",. 

Die Base \om Schmelzpunkt 203- 204O. 
Dieac Base ist nach ihrem Verhalten untl ihrer Enthtehuiig 

ein v0lliges .halogon der Rase voni F.-P. 194O tler Protopinrcihe. 
'3' 
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Sie krystallisiert aus Aether in feinen leichten Nadeln. Mi t  Salz- 
saure konnte ebenso, wie beim analogen Protopinabkornmling. 
ein kr stallisierendes Chlorid nicht erhalteh werdcn. Die Bew 
zeigt Jarin einige Aehnlichkeit rnit deni Dihydrocorycavin, das 
bci 205-206O schmilzt, sich aber durch die Kr -stallform, die 
schwerere Lijslichkeit in Acthcr und Alkohol und $e analytischen 
Daten unterscheidet. Ehe nicht. eine eingehendere Untersuchun 
der Barn stattgefunden hat, lassen sich uber die Konatitution un 
Entstehung der Base keine Angaben niachen. Die geringe Menge 
des Korpers geatattetc cine eing6,endere Untersuchung nicht. 

0,0957 g p h r n  0,2495 p CO1 u n i l  .0.0867 g H20; (,'% --- 7 1.1 ( I , ,  ; 
€I =: i.H<',. 

B 

0,08226) g ~ ! R I ) P I I  0,1626 p ('0% lllltl O , O 1 1 R O  g H,O; (' = i l , L j " o :  
H = 7.50". 

H =. 7.6",,. 
0,1014 g &mr 0.2823 g ('02 und 0.0688 p H,O; C = iO-,O""; 

-4nhydrotetrehydromethylcol3-cavin C,2H,,0,R'. 
Dieses Produkt wurde in gleicher Wcisc wie daa entsprechendc 

Protopindcrivat hergerrtellt. 
7,.5 g Tetrahydrornethylcorycavin wvrden im Exsikkator gut 

getrocknet und irn AcdylierungRkolben mit 22,Fi ccrn Acetylchloritl 
iibergossen. Es entstand eine lebhafte Rcaktion, die Zuni Auf- 
Rieden der Mischung und vollstandigrn Ihsung der Bane fuhrte. 
Nach dern Aufh6ren der Reaktion w u d e  noch 15 Minuten Zuni 
Sieden erhitzt. Dcr Ueberschul3 von Awtylchlorid wurde auf deni 
Wasserbade abdestillicrt. Ihr  Kiickutand begann zu kryatallisieren 
und twini Versctzen init 20 ccm M'asner ging die ganze Maw in 
einen Brei von kornigen Krystallrn iiber. En wurde dann vie1 Wasser 
hinzugcectzt untl nach dern Zusatz von Arnmoniak rnit Aethcr 
ausgeschuttelt Nach dem Trocknen niit wasserfreicrn Satriurn- 
eulfat wurdc der Arther auf ein klrinrs Volurnen eingcdampft. 
Es cntstand keine Krystallisation und der %st des Aethers wurde 
freiwillig verdunsten gelassen. Es hinterblicb ein farbloser Sirup, 
der keine Neigun zur Krystallisation zrigte. AUY Alkohol war 
gleichfah keinc krystallisation zu erzielen. W ~ M  man jedoch 
zur alkoholischcn Losung Wasser bis zur n u b u n g  zuwtzte und 
die Triibung durch Erwarrnen heseitigte, erschienen feine w i R c  
Nadclchcn. Heirn wciteren Zusatz von Wasser fie1 die Base olig 
aus, ging aber beim Reiben in die erwahnkn Nadelchen iiber. Auch 
diesr Rind von groBer Lijslichkeit, so dal3 cin Auswaschen auf keine 
Weiw m6glich war. Wenn Alkohol zum Xachwaschen bcnutzt 
wurde, ging ein Teil der Krystaue in LijRung und die ubrigrn Krystalle 
verklebten. Xuch verdunnter Alkohol verschiedener Starke ver- 
sa@. Die Nkdelchen wvrden deshalh stark abgesogen und nech 
dern Trocknen irn \hkuumcxsikkator uber Phospliorpntoxyd zur 
Analy~e verwandt. Der Schrnelzpunkt war unscharf zwiechen 
50 und @lo. 
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E r (1 m a XI n' s Reagens fiirbt braunrot in Rosa ubcrgehend, 
F r ii h d e',s Rea ens. blau un in Oliv 

In scinen f igcnschakk entspric!$ e6 vollig dem gleichrn 
Proto inderivat, insbesondere auch durcb wine auncrordentliche 
Loslic K keit' in allen organischen Losungmiittcln. 

0,06716 g gaben O, l i7( i  g C'O, rintl 0,0424 g H,O; C . : 72,1',',; 

un ubcrgehend. 

H 7,I"b. 
(:t.ilultlen : Herwhnrt fur ('nrH2,0,S : 
(' 72.10, i 1 . 9 O ; ,  
H 7 . l o o  R.6"/, 

Das Platindoppelsalz wurde erhalten durch Fallung einer salz- 
sauren Lijsung der Bkse mit Platinchlorid. Es stellt ein gelbcs 
mikrokrystsllinisches Pulver dar, das bei 1800 sich braunt und 
bei 201O srhmilzt. EH ist schwer Ioslich in Wasser. Intcrewant ist 
auoh hier die Schmelzpunktdifferenz von loo mit dem ent- 
aprechenden Prot.opinplatindoppelsalz, das bci 191 O schmilzt. 

Osydation des Anhydrotetrshydromethylcorycavins. 
6 g Anhydrobase wurden mit 200 ccm rektifizierteni Aceton 

elost und untcr guter Eiskuhlung mit sehr fein gepulvertem 
kaliumpermanganat (6 g) versetzt. Schon gleich der erste Zu- 
satz von Permanganat rief eine langanhaltende Violettfarbung 
hervor, die nach drei Stunden noch nicht vcrschwunden war. EN 
setztc sich nur weni Braunstein ab.  Das Ganze wurde in den Eis- 
schrank gestellt und  nach und nach das Permanganat zu esctzt 
aber crHt nach 2% Tagcn war die Oxydation bcendet. Ders raun:  
steinniederschlag wurde abgesogen und gut mit Aceton gcwaschen. 
Die Acetonlosung wurde unter vermindertem Druck abdestilliert, 
dcr Ruckstand in Aether golost uhd rnit l/lo-N.-Salzsaure auv- 
geschuttelt. Kach dcm Waschen mit Wasscr und dem Trocknen 
uber wasscrfreieni Natriumsulfat wurde der Aethcr abdestilliert, 
und es hinterblirb ein braunlichcr, aromatisch riechender, siru - 
artiger Korper. Dicscr Kiirper hatte kcine Neigung zum Krystall- 
sieren. Auch dic verschiedencn Vcrsuche, durch Aenderung des 
Losungsmittels zu eincm krystallisierten Produkt zu gelangen, 
hatten kcinen Erfolg. - Weiter wurde versucht, uber das Oxim 
hinwc 

kei der Oxiniirriing verschwand der aroniatische Grrurh, 
aber cs gelang nicht, ein krystallisiertes Oxim zu erhalten. Das 
Rohprodukt war offensichtlich niit. vie1 harzartigen Ox datione- 
produkten wrunreinigt. Ein Versuch, mit Bisulfit den d j r  cr zu 

tines stickstoffhaltigen Spaltsturkcs mac te sich diese Erscheinung 
geltend. Der Versuch, es zu gewinnen, geschah in der gleichen 
Wcise wie bci dw Gewinnung des X-Meth lhydrastinins aus dem 
Anhydrotetrahydromethylprotopin durch &ak%ionierte Krystalli- 
sation drr  Platinsalze. Der weitaus groBtc Tcil der Platinsalze 
schmolz h i  199-201O rind nur ein schr kleiner Apteil  bei 156 bis 
167O. Bri der Aufarbeitung dieses Teiles ergab vich kein Methyl- 
hydrastiNn. Auch die Verarbeitung dcs Braunsteinniederschlages 
auf Sauren lieferte kein fanbares Produkt. 

zu eincm reincn Korper zu gelangen. 

isolieren, hatte lrichfallv keinen Erfolg. Es zeigtcn sich allent K alben 
die Folgen der P a y e n  Oxydationswirktm . Auch bei der Isolierung a 
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Orydation des Anhydrotet,rahydromethylcor~ca~ins als Acetat 
mit wiisseriger Permangnnatlowng. 

4 g Anhydrotetrahydromethylcorycavin wurden in 10 CCIU 
Wasser und 0,7 g Eisessig elost und mit 200 ccm Wasser verdiinnt. 
Die Losung wurde rnit &xhsalzcismischung gekiihlt, bis sic Eis 
abzuscheiden begann und sodann tropfcnweise cisgekiihlte 4%ige 
Kaliumpermanganatlosung in einer Menge von 100 ccm unter 
gutem Umriihren eingetragen. Die Keduktion des Permanganates 
setzte sofort ein, und innerhalb eincr halben Stunde war die Per- 
manganatl6sung rcrbraucht. Es trat ein an Cumarin erinnernder 
Gcruch auf. 

Dcr abgeschiedene Braunstcin wurde abfiltricrt, und die stark 
gelbgrun fluoreszierande, schwach alkalischc Ldsung wurde init, 
vie1 Aether ausgeschuttelt. Die ausgcschutteltc wasserige Losung (A) 
wiude auf Sauren verarbeitet. 

In  den Acther gingen iiber ein in Wasser teilweisc liisliches 
Keton, N-blethylhydrastinin und gerin e Mengen unveriindertcn 
:\us angsmateriales. Zur Trennung der fasischen Anteile von den1 
Metaylketon uvrde der Aether rnit 25 ccm l/,o-N.-Salzsiiure aus- 
geschilttelt (Yalzsaure Liisung B) und mit Wasser ewaschcn. Dic 

sulfat getrocknrt und der Aether abdestilliert. Der olige ltuck- 
st.and erstarrte bald zu einer krystallinischen Masse, die einen a.n- 
genehm aromat,ischen Geruch hatte. Aus Petrolkthor umkrystalli- 
sicrt, erschienen glanzcnde vier- und sechseckige Tafeln vom 
F.-P. 64O. Er wurde als 2-Methyl-3-ac.ctopiperon charakterisiert. 

Die salzsaure Liisung B wurde mit Platinchloridchlorwasser- 
st.0ffsilu-e versetzt. Es entstand cine gelbe flockige Fallung. In  
heiBem Wasser war das Platinsalz zum groBen Teil loslich. Vom 
Ungelosten wurde abfiltriert und das in kleinen gelblichen 
Krystallen ausgeschiedene Platinsalz gesammclt. Dcr Schmclz- 
punkt. des Platinsalzes lag bci 155O in Uebereinstimmung 
mit dem F -P. des Platinsalzes dcs PIT-~~ethylliydrastinins, 
da.s bei der Oxydation des Anh drotet.rahydromethy1protopins 
erhaltcn wurde. Um die geie Base zii gewinnen, 
wurdc in gleicher Weise verfahren wie bei der Gewinnung 
drs K-Met,hylhydrastinins (s. Oxydation des Anhydrotetrahydro- 
methylproto ins), doch gclang' auch hier die Darstellun der kry- 
stallisicrten base nicht. Wegen .der leichten Zersetzlichfeit dieses 
Produktes wurde es rnit Jodmethvl in das Trimethylhydrastyl- 
ammonirim'odid verwandclt. Es erschien in gelben Sphiirokrystallen, 
die beim Jmkrystallisieren gelbliche Nadeln vom F.-P. 2 6 4 0  gaben. 
Zur aeiteren Charakterisierung wurde das 0 x i m dcs Trimethyl- 
hvdrast lammoniumjodids dargcstellt, ein IKorper, der sich durch 
I(rysta&ationsvermogen auszeichnct. 

Die heiBe, wamerige Losung wurde mit einer gleichfalls heiI3en 
&sun von Hydroxylaminchlorhydrat versetzt. Es erschienen 
gelbgefarbte Prismen, die bcini Umlohen aus heiBem Wasser prach- 
tige, fast weilk Nadeln ergaben, die in ihren Eigenschaften vouig 
iibereinstimmten mit, dem Osim eines aus Hydrastinin dargestellten, 

verbleibende AetherlGsung (C) wurdc niit gcglii .% tem Nat,riurn- 
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sowic den1 Osini eines aus Protopin gewonnenen Trimcthylh 
drastylammoniumjodids. Schmelzpunkt und Mischschmelzpunzi 
mit den erwahnten Vergleichspraparaten lag bei 250° in Ueber- 
cimtimmung mit den Angaben dcr Literaturl). 

Der Braunsteinniederschlag enthielt den in Wasser nicht 
elosten Anteil dcs Neth lacetopiperons und unveriindertes An- f ydromcth ylcorycavl. gur Gewinnung dieser Produkte wurdc 

der fcuchte Braunsteinniederschlag mit soviel Nethylalkohol uber- 
gossen, daB mit Aether eine homo cne Losung moglich war und 

Der Aether- 
auszug wurde, wic oben beschrieben, niit l/,o-X.- Salzsaurc aus- 
geschuttelt uncl ueiter verarbeitet. 

Die mit Salzsaure ausgeschuttelte Aetherlosung (s. 0. C) 
hinterlieB ein durch harzigc 0xydat.ionsproduktc verunreinigtes 
Keton. Zur Rcinigung wurdc es im stromenden Wasscrdampf 
destilliert und das erhaltene Destillat, auf den1 das feste Keton 
schwamm, mit Aether atwgeschuttelt. Der Ruckstand der Aether- 
losung wurde aus Pctroliithcr umkr stallisiert und ergab die Haupt- 
niengc an reinem Keton. Die Auszeute war trotz Ger vorsichtigen 
Osydation eine geringe und betrug 0,4 g, also etwa ZOl/, der Theorie. 

2-Dfcthyl-3-acetopiperon. 
Dieser intcressante Korper ist cin Homologes des h i  der 

Oxydation dcs Protocotoins2) crhaltcnen Acetopiperons. Aus Petrol- 
ather krystallisiert er in ansehnlichen, liehtbrechcnden, vicr- und 
sechseckigcn Tafeln, die leicht loslich in Aether, Chloroform und 
Alkohol, schwerer loslich in Petrolit.hcr sind. Auch von Wasser 
wird er, wie die Cewinnung aus der wasserigcn Ox dationsfliissigkeit 
zeigt, in mBBigem Unlfange gelost. Der Geruch &s lrrystallisierten 
Ketons ist nur schwach ; beim Erwarmcn und Zcrreibe.n riecht 
es  kraftig cumarinartig. 

im Soxhlct'schen Apparat mit Aet a er ausgezogen. 

Es schmilzt bei 63-640. 
5,675 m g  gabeii 13,730 m g  CO, iiw1 2,983 riig H,O. 

= 67.550,; H :-: 6,00:,; I,rrec:hi,et fiir (110111002: C = 67,4%; 

Das 0 x j in wurdc erhalten beim Vcrsetzcn eincr Losuq 
\-on 0,05g Keton in 1 ccm Xethylalkohol mit eincr Losung von 0,2 g 
Hydrovylaminchlorh drat und 0,2 g Natriumacetat in 0,5 ccm Wasser 
und halbstundigem Ehitzen auf dem Wasserbade. Beim Erkalten 
schied sich das Oxim in oliger Form ab, krystallisierte jedoch nach 
Reiben und einigem Stehen in Form von hubschcn, langen Nadeln, 
die nach dem Umlosen aus verdunntem Methylalkohol den P.-P. 
126- 1270 zeigten. 

H = 5,iq(,. 

3,653 m 
K := 7,k:h; herechilet fur ( ~ l D H ~ 1 0 3 X :  K = 7,250/,. 

gHben 0,232 ccm S bc:i  l i  untl 742 mm Druck. 

Das S e ni i c a r b a z o n entsteht etwas schwieriger a19 das 
Osim. Man versetzt 0 , O B  g Keton in 1 ccin Methylalkohol gelost mit 
einer Losung Ton 0,2 g Semicarbazidchlorhydrat und 0,3 g Katrium- 

I )  M. F r e  I I  I I  d, Jjorl. Ber. 22, 2331 (1S89). 
2, C i a 111 i c i H 11 und 

25, 1 1 2 i  (1892). 
S i 1 h e  r ;  B d .  Ber. 24, 2989 (1891); 



136 J. aademer  11. F. v. Bruchhausen: Coryoavinundfiotopin. 

acetat in 1 ccm Wasser und erhitzt einige Stunden auf den1 W w e r -  
bade. Nach dem Erkalten scheiden sich leichte, zentrisch ange- 
ordnete Nadeln ab, die nech dem Umliisen aus Alkohol bei 210° 
sintern und bei 214-2150 schmelzen. 

1,417 mg gtlben 0,220 ctm N bei l i o  uncl  i 4 2  min Dixck. 
N = 17,81?”; berrrhrirt fiir C,,H,,O,N,: X = 15,880/6. 

Osydation des 2-lethyl-3-acetopiperon mit Natriunihypojoditlosung. 
0,05 g feinst gcpuherten Kctons wurden niit 3 ccm Wasser 

angcschuttelt und von Zeit zu Zeit tropfenweise mit Natriumhypo- 
joditlosun , bereitet aus 2 ccm M.-Jodlosung und 0,5 ccni 
15yoiger Jatronlaugc, versetzt und vier Stunden lane unter kraf- 
tigem Schutteln der Einwirkung uberlassen. Es sched sich bald 
Jodoform ab, und das Keton ging teilweise in Losung. l)as Ganze 
wurde mit Aether eschuttelt, der das Jo  oform und unverandertes 

Gemisch von verdunnter Schwefelsaure und schwefliger SLure 
angesauert. Es trat eine flockige Absoheidun ein, die abgesau t und 

saure um elost wurdc. 8eim Erkaltcn kr stallisierto die Saure 

schmelzpunkt (214O) als identisch mit der bei der Oxydation des 
Anhydrotetrahydrometh lprotopins erhaltencn Methylpiperon 1- 

mit denen der Methylpipcronylsaure ubercin. 

Methylketon aufna a m. Die alkalische i! osung wurde mit eineni 

unter Zusatz von frisch egliihter Tierkoh Y e aus 30%iger Sssig- 

in biischelformigen Nadeln autl, die sich durc H Schnielz- und Misch- 

saure erwieeen. Auch 6’ ie sonstigen Eigenschaften stimmten vo1Eg 

Zusamnienfassung. 
Dic vorliegende Untcrsuchung zeigt, da13 sowohl die von 

F r e u n d  und J o s e p h i  wie auch die von Z i e g e n b e i n  
aufgestellten Formeln, C,,H,,O,N bzw. C,,H,,O,N dem Corycavin 
nicht zukommm, sondern durch den Ausdruck C,,H,,O,K EU cr- 
setzen sind. 

Durch diese Formel tritt- das Corycavin in nahe Reziehung 
zum Protopin, und es wird die Vermutung G a d a m c r’s von der 
Verwandtschaft beider Basen bestati t Durch Ueberfiihrung in das 
Isocorycavinchlorid und die Reduttion zum Dihydrocorycavin, 
sowie durch die leichte Umlagerun des letzteren zum Tsodihydro- 
corycavin wird der h’achweis der iehnerringstruktur erbracht. 

leichzcitig rnit den1 Protopin durchgefuhrte Abbau 

methylprotopin zeigt, auch fur siimtliche Zwischenstufen, die d m o :  
logie beider Basen in ausgesprochener Weise. 

Die Oxydation des Anhydrotetrahydromethylprotopins rnit 
Kaliumpermanganat in Aceton ergab als fafibare S altstucke: 

Durd diese Speltung findet die Jormel P e r k i n’s fur das Protopin 
eine trollkommene Btst,atigung. 

Zuni Anhy Der d rotetrahydromethylcorycavin resp. Anhydrotetrah dro 

Meth lpiperonal, Methylpiperon lsaure ,und N-Methyl- 2 ydrastinin. 
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Die Oxydation des Anhydrotetrahydrometh dcor rcaviw niit 

und nenig erfo greich. Die Oxydation in wasseri er Losung verlirf 
hinwiederuni Rehr rasch und liefcrtc : 2-Mrt yl-3-acetopipron 
und N-Methyl-Hydrastinin. 

Diew glatte Spaltung crlaubte die Aufstellung der Kon- 
stitutionsformel fur das Corycavin; es ist aufzufaswn als ein R o t -  
opin, in dem in Eu’achbarschaft zur Enolgruppe des Zehnerringes 
em Wasserstoff durch Methyl ersetzt ist. 

Kaliumperman ana t in  Aceton erwies sich dagegcn a H s vie schwieriger 

f 7 

Aus dem Laboretonam der Steuerverwelttmg in Kresnojerek, 
Clouv. Jenisebk, Sibirien. 

Ueber die von Silberspiegel. 
Von P. W. D a n c k w o r t t  und S. S a d o w s k i ’ ) .  

(Eiiigcgangeii t1i.11 13. \’. 1922.) 

Die nachfolgenden Untcrsuchungen ubrr die bcstc Art, fehlcr- 
freie Silberspie el zu encugen, entsprangen eineni rein praktischen 
BediirfniR. da.hrend unserer Gefan enschaft in Sibiricn waren 

angewiesen, unseren Lebemunterhalt mit unserer Hande Arbeit 
zii verdienen. Da an ’ allcn Industrieprodukten oBer Mange1 
herrschte, so richtetcn nir  neben anderem eine gerkstat te  z u r  

von Silberspiegeln ein, die uns sehr vie1 Geld einbrachtc. 

cntdccktPn wir nur zwei: In einem Physikbuche einc Vorschrift 
nach B o t t c r und die andere in den1 bekannten Lehrbuch der 
chemischen f’ochnologie von 0 Y t. Beide Vorachriften wichen 
weeentlich voncinandrr ab,  mit keiner dieser Vorschriften erhielten 
nir immer einwandfreio Spiegt.1. Wir waren also darauf angewiesen, 
cin eigenes Spiegelrezept zusainmcnzustcllen, damit wir bei jedeni 
GuR auch fur vcrkaufsfahige Spiegel garantieren konnten. 

Die nachfolgenden Untersuchun en sind daher erstens unttbr- 

fchlcrn auf dic Spur zu kommen, und zweitem, iim bei der unge- 
lieurcn Tcutwng tlcr chcmischen Praparate mit. niiiglicbhst, wmig 
Material auszukommen. -4uBcr Ithodanammon, daa ziir Titrativn 
gcbraucht wurdc, mullten alle Chemikalien wlbst angefertigt 

I )  ])it? Abhmclliing ersrlirint plcirlizeitig irri iikrflinischen Text.  

wir von den Zeiten der Regierung dcv i dmirals Koltwhak an darauf 

Eine Hewtellun& Fach enntnis stand uns nicht-zur Scitc, und an Vomchriften 

nomincn aorden, uni den hicr un f da vorkonimenden Spiegrl- 




